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An unsere Abonnenten und Leser! 


Gewissen dugseren Zweckmässigkeitsgründen und wiederholt geäusserten 
Wünschen aus dem Leserkreis nachgebend, haben Herausgeber und Verlag 
sich veranlasst gesehen, von nun an das in dem „Internationalen Zentralorgan 
für Biat- und Serumforschung“ bearbeitete Arbeitsgebiet auch &usserlich in zwei 
réamlich getrennten Abteilungen erscheinen zu lassen, als „Folia haema- 
tologiea“, die nur die morphologische Hämatologie bearbeiten, und als „Folla 
serologica“, welche als Zentralorgan für die gesamte Immunitätsforschung 
einschliesslich der Serologie und Blutphysiologie funktionieren werden. 

Durch diesen neuen Modus wird es erreicht, was längst ein dringendes 
Bedürfnis war, dass die Bestrebungen auf dem modernsten Gebiet der Wissen- 
schaften, dem der Immunitätslehre, ihr eigenes ndtiges Organ haben, und dass 
nicht länger die Interessenten der morphologischen Hämatologie den ihnen ver- 
hältnismässig anwichtigeren serologischen Ballast mit in Kauf zu nehmen nötig 
haben und vice versa. 

Ferner wird es ermöglicht, dass die hämatologischen und serologischen Inter- 
essenten allmonatlich und in fortlaufender Folge raschestens den sie 
allein interessierenden Lesestoff erhalten und nicht abzuwarten nötig 
haben, bis der der anderen Partei zukommende Stoff verarbeitet ist. Die Bericht- 
erstattung wird also noch mehr beschleunigt werden. 

Während früher der Band der alten Folia haematologica von 50 Bogen 
25 Mark kostete, wird von jetzt an jeder Band der zwei neuen Einzelabteilungen 
von 30 Bogen je 16 Mark kosten. Abonnenten, die beide Abteilungen halten, 
erhalten diese 60 Bogen zum Vorzugspreis von 30 Mark zusammen. 

Im übrigen bleibt die Ausstattung an Tafeln usw. die alte bewährte. 


Volia hasmatolcæien, VI. Band. 1, 
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Es werden in den Folia haematologica dabei nach wie vor folgende 
Kapitel verarbeitet werden: 

41. Morphologie und Entwicklung der Rlutkörperehen nebst Blutfärbnng . 

3. Histologie und Funktionen der blutbildenden Organe (Herkanft und Ent 
stellung der Blutkörperchen); | 

3. Zytologie der Entzündung; 

. Hämatologie der Leukozytosen; 

. Pathologie, Symptomatologie, Therapio der Anämien usw.; 

. Pathologie, Symptomatologie, Therapie der Leukämien usw. 
Dagegen werden die Folia serologiea enthalten: 

1. Allgemeine Immunitätstheorien und theoretische Serologie; 

2. Berotherapie; 

3. Serodiagnostik und Bakteriämien; 

4. Pathologie, Symptomatologie und Therapie der Hämatozoonusen, einschlit-ss- 
lich der Spirillosen und Spirochätosen, und serodiagnostische und serothcrapeutische 
Bestrebungen hinsichtlich der Biutprotoaoen; 

6. Blutphysiologie. Immunität and Resistenz gegen toxikologische Pharmaca; 

6. Klinischer und serologischer Blutnachweis; 

7. Biologie und Immunitätsvernältnisse der malignen Tumoren; serodiagno- 
stische und serotherapeutische Bestrebungen; 

8. Varia fiber Chlamydozoenforschung ctc.; 

9. Interne Sekretion und Opotherapie. 
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Zugleich möchten wir darauf hinweisen, dans in den Monaten August-Sep- 
tember wegen der Ferien keine Hefte erscheinen werden. Wir glauben erwarten 
zu dürfen, dass unsere Abonnenten hiermit einverstanden sind. 





Granulome de la lèvre à mastzellen et a éosinophiles 
chez un cheval. 


Par 


J. Sabrazès et Ch. Lafon (Bordeaux). 


Voir Planches I et II. 
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Au mois de février 1906, un cheval hongre, âgé d'environ sept ans, se 
blessa avec un fil de fer }a lèvre supérieure, au dessous de la narine droite. La 
plaie suppura et il apparut bientôt de la tuméfaction autour d'elle. Au mois de 
mai, il existait, au niveau du point blessé, une tumeur grosse comme une orange 
soulevant fortement Ja pean et la muqueuse buccale; au centre’'se trouvait un 
trajet fistuleux, qui laissait squrdre un liquide sanieux et grumelenx; les ganglion 
sous-glossiens, pharyngiens et même ceux de l'encolure étaient tuméfiés. Le vété 
tinaire, qui solgnait le cheval, porta le diagnostic d'actinomycose et conseilla 
l'abattage; les vétérinaires municipaux de Bordeaux diagnostiquérent une botryo 
mycose; ce sont eux qui ont bien voulu nous permettre d'étudier cette tumeur 
Nous sommes heureux de pouvoir les remercier ici. « | 

La tumeur a envahi toute l'épaisseur de la lèvre, jusqu’à l'os exclusivement, 
leg téguments sont soulevés; mais, en dehors de la partie ulcérée, ils paraissent 
normaux. Le trajet fistuleux, infundibuliforme, a une ouverture extérieure d'environ 
trois centimètres de diamètre; il laisse écouler un liquide grisätre, mal lié, conte- 
gant des débris sphacélés et des grumeaux jaunes. A la conpe, cette tumeur est 
dure, elle crie sous le scalpel; le tissu a une couleur grise, sur laquelle tranchent 
des grains jaunätres, qui sont d'autant plus nombreux qu’on approche du trajet 
fistaleux; il est facile de les énucléer avec une aiguille et {ls ont le même aspect 
que ceix qui séliminent spontanément; ils mesurent un à deux millimètres de 
diamètre et se laissent écraser facilement. 

Nous prelevozs divers fragments, qui sont fixés par le formol au 1}, 
{48 heurcs), traités par l'alcool à 95° (2 jours), par l'alcool absolu et inclus dans 
la paraffine. 


Examen microscopique. 


A. Disposition générale. Sur des evupes faites à une certaine distance 
du trajet fistuleux, en pleine lésion, colorées par le procédé Weigert-van (xieson- 
Curtis (hématoxyline-fuchsine acide picriquée), on voit que les conches mnscu- 
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laires de la région sont infiltrées par des ilots de cellules denses, séparés eux- 
mêmes par des trainées cellulaires d’une autre nature, plus denses encore. 

Les îlots ont une forme en médaillon: ils sont ronds ou ovales, rarement 
polycycliques et leurs dimensions varient de 90 à 240 u; ils sont très rapprochés, 
co qui donne aux conpes un aspect en mosaïqne; il est rare de les trouver elair- 
semés. L’hématoxyline ferrique les oolore d’un ton bleu pâle. Les trainées cellu- 
laires, qui séparent ces ilots et les délimitent, forment des bandes anastomosées 
plus ou moins épaisses, que l’hématoxyline ferrique oolore en noir (pl. I, fig. 4). 

En plas d’un tissu de soutien qui forme la charpente, on trouve çà et la 
quelques vésicules graisseuses réunies en amas et des foyers hémorragiques. Les 
muscles de la région sont plus on moins altérés et leur degré de dissociation est 
tel que chaque fibre est séparée de sa voisine par des traînées cellulaires, Enfin 
on trouve çà et 14 des vaisseaux et des nerfs généralement pou altérés. 

Sur de telles préparations on pourrait penser à une sarcomatose ayant envahi 
profondément la lèvre, jusque dans l'intimité des muscles Mais une étude faite 
à l’aide de techniques cytologiques plus précises nous amène à des résultats tout 
différents. Dans les coupes colorées à l’éoaine-blen de méthylène (pl. I, fig. 1), les 
flots en médaillon apparaissent en bleu et sont constitués par des mastzellen; 
au contraire les trainées cellulaires qui les séparent sont d’un rouge écarlate et 
sont formées par des cellules éosinophiles. Les fibres musculaires dissociées ont 
des teintes qui varient du rose au rouge violacé, suivant ieur degré d'altération 
(pl. I, fig. 1). 

B. Mastzellen. Les mastzellen, qui constituent les îlots en médaillon, ont 
des formes très variables: rondes, ovales, fusiformes, en sablier, triangulaires, 
polyédriques, etc.; les plus petites sont rondes et les plus volamineuses allongées; 
leurs dimensions varient de 4 à 15 u. Le nombre de ces cellules est considé- 
rable; des champs entiers en sont pleins et l’on pont en compter de deux à trois 
cents par ilot, Ces cellules sont agglomérées en amas; elles sont adjacentes, sans 
être agglutinées et souvent même ne sont pas en contact, tout en étant toujours 
très rappruchées les unes des autres (pl. I, fig. 2). Quelques rares autres éléments 
cellulaires se voient dans les ilots; exceptionnellement on trouve aussi, à la péri- 
phérie, quelques éosinophiles ou une fibre musculaire, A côté des îlots on trouve 
encore quelques mastzellen réunies en petits amas isolés ou on trainées. 

Protoplasmu. Les granulations protoplasmiques de ces mastzellen sont 
trés fines, très denses, très basophiles: elles débordent généralement les contours 
cellulaires et masquent plus ou moins complètement le noyau. Dans les coupes 
colorées au bleu de méthylène, la métachromasie des granulations est peu prononcés; 
elle est au contraire accentuée avec le blen polychrome ou la thionine phéniquée 
(noyau bleu, granulations violettes); on voit aussi beaucoup mienx leur inégalité. 
Une excellente coloration est encore ls thionine picriquée de Sabrazés: les granv- 
lations des mastzellen sont d'un bleu violet sombre, le cytoplasme des autres élé- 
ments d'un beau jaune et les noyaux vert foncé. La densité des grains bar» 
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philes rend difficile sur les coupes la recherche des centrosomes; sur les préparations 
à l'hématoxyline nous n’avons pas réussi à les mettre en évidence. 

La surcharge en granulations est des plus variable; il est des cellules qui 
en sont bourrées au point de former des amas inextricables. 

Ces granulations sont extrêmement résistantes. Après coloration, les lavages 
prolongés à l'alcool absolu les décolorent; en faisant agir de nouveau les réactifs 
colorants, on obtient d’aussi belles préparations. Nous avons traité des coupes 
par l'eau (6 heures), l'alcool chlorhydrique à 1 °/, (1/, heure), l'éther, le chloro- 
forme (1/, d'heure), l’ammoniaqne (10 minutes), l'acide acétique cristallisable, la 
lessive de potasse à 40 °/, (une minute l'an et l’autre), sans produire ancune 
altération; après action de la lessive de potasse pendant 10 minutes nous avons 
observé un commencement de dissolution, mais beaucoup de granulations se colo- 
raient encore. 

Noyaux. Dans les préparations à l'éosine-blou de méthylène (Leishman 
May et Grünwald), il est très difficile de voir les noyaux qui sont masqués 
par les granulations protoplasmiques; au contraire, dans les coupes traitées par 
Vhématoxyline ferrique-éosine-orange, il est facile d'étudier ces noyaux, les granu- 
lations étant colorées en rose très pâle. 

Le noyau des mastzellen est unique; il est rond, ovale on légérement bosselé: 
exceptionnellement on en trouve qui présentent un ou deux étranglements. Il est 
eatouré par une membrane nucléaire trés bien limitée; à l'intérieur, on distingue 
de fines travées de linine, disposées en réseau, qui lui donnent un aspect spongieux; 
aux points d’entrecroisement de ce réseau sont des grains de chromatine, au nombre 
de cinq à six, de forme et de volume irréguliers; quelques ans sont plaqués contre 
la membrane nucléaire, les autres irréguliérement distribués. Parfois on voit un 
oa deux grains beaucoup plus gros que les autres sans qu'il s'agisse des nucléoles. 
Les formes rondes de ces noyaux sont les plus riches en chromatine; celle-ci 
affecte alors une disposition légèrement radiée et elle s’accumule contre la mem- 
brane nucléaire, 

Genèse des mastzellen. Ces cellules proviennent-elles du sang ou sont- 
elles histiogénes? On ne trouve pas de mastzellen dans la lumière des vaisseaux 
en cherchant bien nous en avons vu une seule, mais elle différait de celles qui 
forment les flots en médaillons: elle était régulièrement ronde; ses granulations 
étaient plus denses, hyperchromiques, plus violacées. D'autre part nous avons 
trouvé hors des vaisseaux des mastzellen se divisant et une série d'éléments 
d'origine en voie de transformation. 

a) Multiplication. Les coupes colorées à l’hématoxyline ferrique-<osine- 
orange se prêtent particulièrement 4 ces constatations (pl. I, fig. 5). On trouve 
dans les foyers de mastzellen, faciles à repérer, des noyaux bourgeonnants, étranglés, 
avec un grain de chromatine dans chaque segment; on voit aussi des noyäux 
pelotonnés; on rencontre enfin des cellules ayant deux noyaux accolés et mêmé 
setiement en mitose, le protoplasma n'étant pas encore divisé, Ces figures de 
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karyokvnése ne sont pas très rares: on en rencontre parfois deux à trois 
par flot 

Les granulations protoplasmiques n'étant pas colorées par l'hématoxyline, on 
peut se d-mander si les cellules dont le noyau est en mouvement sont bien des 
mastzelien, d'autant plus qu'il existe dans les flots d’autres éléments cellulaires 
susceptibles de mitoser; mais dans les préparations cnlorées par la thionine 
picriquee, les noyaax sont bien différenciés des granulations protoplasmiques méta- 
ehrumatiques, elles-mêmes bien colorées, et on retrouve ces figures de division; 
de telles cellules sont rondes, très étalées et les granulations refoulées à la péri- 
phérie (pl. II, fig. 15 et 16). 

b) Cellules-méres des mastzellen et promastzellen. Sous ce nom 
nous allons décrire des cellules que l’on voit dans les ilots en médaillon, elles 
ressemblent aux mastzellen, mais n’ont pas de granulations métachromatiques; aussi 
fes colorants n'ayant pas d’affinité pour ces granulations ne permettent pas de 
les différencier des mastzellen vraies. D'autre part les colorations par la fachsine 
acide ou par la pyronine-vert de méthyle (Pappenheim) démontrent gne ce ne 
sont pas là des cellules plasmatiques. Les colorations à l'éosine-bleu de méthyléne 
(May-Grünwald, Giomsa dilué) permettent surtout de bien ötudier ces éléments 
(pl. IL, fig. 2 à 18). Leur noyau est identique à celui des mastzellen; rond ou 
ovale, quelquefois vésiculeux, avec trois ou quatre grains de chromatine. La bor- 
dure protoplanmique est large, abondante, exubérante même; le protoplasma assez 
polymorphe, généralement plus basophile que le noyau, se colore en bleu franc ou 
en bleu violacé Dans quelques cellules cependant il est moins basophile que le 
uoyau; il est alors clair et se colore en rose pâle. Quelques autres éléments ont 
nn protoplasma plus basophile à leur périphérie qu’autour du noyau. Enfin sou- 
Vent ce protoplasma contient des granulations plus ou moins denses et inégales, 
plus basuphiles, mais ne présentant pas de métachromasie (pl. II, fig. 7). 
Len dimensions de ces cellules varient de 7 à 11 u. Leur forme est également va- 
riable, mais elle se rapproche plus de la forme ronde que celle des mastzellen adultes. 
En somme ces cellules ont les caractères morphologiques de grands éléments lym- 
phocyioldes à large bordure ou de leurs dérivés et particulièrement de certaines 
varietes de rhagiocrines de Renaut on de Wanderzellen de Maximow. Dans 
leur protoplasma apparaissent ensuite des granulations métachromatiques, d'abord 
une, deux à cing (pl. II, fig. 8); puis lear nombre s'accroît et l'on trouve tous 
les intermédiaires entre les éléments lymphocytoïdes et grands mononucléés que 
nous ayons décrits et les mastzellen adultes. Cette métachromasie apparaît auss) 
bien dans les cellules dont le protoplasma est grumeleux et contient déjà des gra- 
nulations basophiles que dans celles qui en sont dépourvues — 

Ces cellules originelles très bien conservées, ne révélant ancun indice de 
régression, sont plus ou moins nombreuses; parfois on en compte une vingtaine 
dans un seul ilot, à tous les degrés de différenciation: elles sont souvent réunies 
en amas; elles occupent Aveo prédilection le centre des ilots: on en trouve aussi 
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qui sont isolées. Enfin, dans cet état, ces cellules penvent se diviser; le noyau | 
apparait bourgeonnant, réniforme, en huit de chiffre, semi-étranglé; on en trouve 
même avec deux petits noyaux accolés, Dans ces formes de multiplication, le 
cytuplasme est allongé dans le sens de }a division, assez souvent plus cluir que 
le noyau; on peut aussi y distinguer des granulations basophiles, dont quelques 
unes sont déjà métachromatiques; iuversement parfois le protoplasına est méta- 
chromatique, bien qu'on ne voie pas encore de granulations (pl. II, fig. 6). 

c) A côté de cas promastzellen existent d’autres éléments, qui sont bien mis 
en lumière par les colorations à la fuchsine phéniquée alcoolisée-alcool chlorhydri- 
que-bleu de méthylène, Ces cellules n’ont pas du tout l’aspect morphologique des 
lymphocytes; elles ont un noyau qui a tons ivs caractères de celui des mastzellen; 
ce poyau est entouré par un petit croissant de protoplasma plus basophile et dé- 
pourva de granulations. Un bon nombre de ces cellules ne sont pas rondes, mais 
polyédriques; d’antres ont un noyau ovale et le protoplasma fuse à ses extrémités, 
comme dans les types de fibroblastes. On peut voir jusqu'à cinq ou six dences 
cellules dans un ilot: des granulations protoplasmiques métachromatiques, d’abord 
clairsemées, y augmentent de nombre jusqu'à infiltrer la totalité de l'élément; on 
trouve ainsi tous les intermédiaires jusqu'à la mastzelle adulte. 

d) Dans certaines régions, de gros foyers hémorragiques contiennent de nom- 
breuses cellules hématomacrophages bourrées de pigment; ces éléments sont en 
contact avec les mastzellen et, à côté de types très nets, on voit des formes où 
se trouvent mélés dans des proportions variables des grains de pigment hématique 
et des granulations métachromatiques. On trouve tous les stades entre l’hémato- 
macrophage et la mastzelle (pl. Il, fig. 12, 13, 14). 

e) Il n'est pas rare de trouver sur le bord des îlots en médaillon des 
tronçons de fibres musculaires tout-à-fait dissociées; parfois on voit autour de ces 
tronçons des noyaux du sarcoplasme aplatis; tantôt au contraire ils s'organisent 
en cellales et leur protoplasma s’infiltre de granulations métachromatiques. On 
trouve ainsi tous les degrés de l'évolution basophile; on voit des mastaellen ainsi 
développées en séries linéaires, au nombre de cinq à six, entre deux fibres muscu- 
laires (pl. II, fig. 18) voire même sous le sarcolemme plus on moins détaché. 

f) Dans le tissu conjonctif, entre les lobules adipeux, dans la tunique des 
nerfs et des vaisseaux (pl. II, fig. 17), an voit à côté de cellules conjonctives des 
mastzellen allongées ayant le port et les caractères des cellules fixes connectives, 
& tous les degrés de la surcharge granuleuse. 

g) On ne rencontre guère de plasmazellen qu'au niveau des glandes de la 
muqueuse; parmi ces cellules, que nous décrirons en étudiant la périadénite, on 
en voit qui contiennent quelques granulations protoplasmiques d’un bleu violacé 
métachromatique; le réseau radié de chromatine du noyau devient moins net à 
mesure que le nombre des granulations protoplasmiques augmente; on tronve tous 
les intermédiaires jusqu’à la mastzelle adulte (pl. If Fig. 1). 


— mme — — —, 
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On a l'impression que les mastzellen de ce tissu se développent sur place: 
elles sont histiogènes et il ne s'agit pas de mastleucocytes comme nous le mon- 
trerons plus loin. Nous sommes certains que des mastzellen se multiplient 1a 
par karyokinése; que beaucoup dérivent de grands éléments lymphocytoïdes, de 
grandes cellules mononucléées, d'éléments clasmatocytiformes; que d’autres peuvent 
dériver aussi d’hématomacrophages; on ne voit pas de plasmazellen dans les ilots, 
mais dans les régions où ces cellules existent, elles peuvent encore former des 
mastzellen. L'étude des préparations nous conduit aussi à penser que les noyaux 
du sarcoplasme peuvent se différencier en mastzellen; quant aux mastzellen fasi- 
formes on rameuses rappelant les fibroblastes, il est difficile de dire si elles sont 
l’aboutissant de mastzellen primitivement rondes ou si ce sont, ce qui est beaucoup 
plus probable, des cellules conjonctives transformées en mastzellen. 

Dans les cellules en formation, les granulations métachromatiques sont bien 
élaborées par le protoplasma lui-même: autaur des cellules originelles le tissu 
ambiant est absolument dépourvu de granulations libres et il ne saurait e’agir 
d’englobement; d'autre part le noyau ne semble pas participer À leur formation, 
car dans les cellules où ces granulations commencent à apparaître, rien n’indique 
que le noyau les élabore (pas d'expansions périphériques, pas de métachromasie 
nucléaire). 


C) Eosinophiles. Nous avons vu que ces cellules forment des traînées 
anastomosées, qui délimitent et séparent les îlots de mastzellen. Elles sont réparties 
d’ane façon plus diffuse que les mastzellen; on en trouve partout et, en certains 
points, elles sont comme injectées dans le tissu cellulaire intra-musculaire; elles 
ont aussi moins de tendance à s’agminer. Lear nombre est tel que les champs 
d'immersion en contiennent plusieures centaines, Elles ont une forme beaucoup 
plus régulière que les mastzellen: elles sont presque toutes rondes et leurs dimen- 
sions varient sur les coupes de 6 4 8 u. On trouve aussi çà et là quelques 
mastzellen isolées dans ces trainées. 

Cytoplasma. Il est absolument typique et il ne saurait y avoir de confusion 
sur la nature des ces cellules. Il est surtout constitué par des granulations vola- 
mineuses, tasses par pression réciproque, soulevant la membrane nucléaire: elles 
sont le plus souvent incomptables À cause de leur tassement; elles sunt maintenues 
en contact par la très fine enveloppe de la cellule: on rencontre parfois des formes 
cellulaires à granulations essaimées, comme éclatées; le noyau est alors ratatiné 
et il semble que ce soient là des formes de vieillesse; l’englobement de cellules de 
ce genre, usées, par de gros macrophages contenant en outre du pigment héma- 
tique s’observe dans des foyers hémorrhagiques anciens. 

Ces granulations sont acidophiles, vivement colorées en rouge par l’éosine : 
dans le mélange éosine-orange, elles se colorent en jaune d'or: elles sont douc 
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«angeophiles; elles n’ont aucune affinité pour l’induline, dans les réactifs combinés 
avec l'éosine-orange. Leur coloration est homogène et partout la même: elles ne 
sont jamais mélangées de granulations basophiles ou nentrophiles. Elles sont très 
neistantes et n'ont pas été altérées par les substances dont nous avons étudié 
l'action sur les mastsellen.. Ces cellules à grosses granulations 6osinophiles sont 
identiques à celles que l’on trouve dans le sang .normal du cheval, à quelques 
auances près: leures granulations sont plus arrondies, alors que dans le sang elles sont 
u peu ovalaires. Leur teinte est d’un rouge plus sombre, après l’action de l’&osine- 
ben de méthylène, leur volume, plus réduit. 

| Noyaux. Ils sont polymorphes; la plupart multilobés, généralement à deux 
lobes plus ou moins isolés; quelquefois ces deux lobes sont tout-à-fait séparés, mais 
le plus souvent ils sont en haltére ou en huit de chiffre; dans certaines cellules 
le noyau est trilobé; dans quelques autres, au contraire, il est unique, rond, ovale 
où à peine étranglé; mais souvent, en faisant varier le point, le second lobe apparaît. 
Ces noyaux sont très différents de ceux des mastzellen; ils sont moins clairs, moins 
vésieujeux, avec une membrane nucléaire épaisse, inégale et comme rétractée; la 
chromatine est À l'état diffus; il n’y a là ni grain, ni réseau bien marqué. 


— — — — —⸗ 


Genèse des éosinophiles. 11 se pose pour les éosinophiles la même question 
que pour les mastzellen: ces cellules sont-elles toutes apportées par le sang, héma- 
togènes, ou se sont-elles, en plus ou moins grand nombre, développées sur place 
(histiogenes?) Dans la lumière des vaisseaux on trouve presque toujours des éosino- 
philes, le plus souvent en nombre considérable, avec tous les intermédiaires, depuis 
ia forme uninucléée & la binucléée; ce fait contraste avec l’ertrème rareté des 
mastzellen dans les mêmes lumières vasculaires: ‘de même les autres leucocytes y 
sont rares. On voit en outre de nombreux éosinophiles sur les parois. La présence 
de ces cellules dans les vaisseaux pourrait en imposer pour leur origine hémato- 
gene; mais au lieu d’envahir le tissu par voie sanguine, elles en partent peut-être. 
On trouve d'autre part, disséminées dans les coupes, des formes de multiplication 
et de transition que nous allons décrire. 

a) Multiplication. Les noyaux en mouvement sont très rares; cependant 
on réussit À trouver quelques figures de karyokinèse très nettes: nous en avons va 
quatre on cing et nous en avons figuré deux exemplaires (pl. II, Fig. 29 et 30); 
on trouve en outre des formes allongées, avec deux noyaux accolés (pl. II, Fig. 31); 
dans l'une de ces cellules le protoplasma commençait à se diviser. 

b) Formes de transition. Dans les régions où les muscles ont le plus 
souffert et sont réduits A l’état de tronçons presque informes, il y a une accumu- 
lation énorme de cellules éosinophiles, qui infiltrent leurs interstices et se sont creusé 
des logettes & leur surface; on a parfois l'impression de véritables myoclastes. 
Dans ces foyers d'infiltration, on trouve tantôt exclusivement des éosinophiles, 
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tantôt certaines cellules Jeur sont associées, fibroblastes jeunes, grands éléments 
mononucléés; c'est dans ces amas que l'on voit des formes juvéniles, plus petites, 
d’éosinophiles, uninucléees, à noyau bien structuré, plas chromatique, à protoplasma 
acidophile ne contenant qu'une à trois grosses granulations; ces formes sont quelque- 
fois tellement énchâssées entre deux fibres et si serrées, que l’on doit conclure à 
un développement sur place. 

Quand les fibres ont encore leur enveloppe, les noyaux du sarcoplasme ne 
ressemblent ni à ceux dos mastzellen, ni à ceux des éosinophiles, Ces dernières, 
extérieures aux fibres, se moulent sur le sarcolemme ; quand la fibre est fragmentée, 
dépourvue de sarcolemme, ses rapports deviennent plus intimes avec les éosino- 
philes qui la pénétrent et l'émiettent; à cv stade on voit des éosinophiles se former 
au niveau de ces tronçons musculaires, | 

L’éosine colore les granulations acidophiles et les fibres musculaires dans un 
même ton rose; pour se rendre compte de l’origine de celles-là, il y avait avantage 
à employer une méthode teignant différemment les éosinophiles adultes et la sub- 
stance musculaire et de voir s'il n'existait pas d’intermédiaires entre ces deux 
éléments; la coloration indiquée par Dominici (évsine-orange-blen de méthylène on 
de toluidine) colore en jaune d'or les granulations des éosinophiles; par contre les 
fibres musculaires prennent l’&osine, tant qu'elles ne sont pas trop dégénérées; à 
mesure qu’elles s’altérent, elles perdent un peu de leur affinité colorante pour l’éosine 
et se laissent colorer par l'orange; à côté de fibres rosées, on en voit des saumonées 
d'orange clair et même de jaunes; entre ces dernières et les granulations éosinophiles 
il y a la même différence de ton qu'entre le jaune de chrome clair et le jaune de 
chrome foncé. 

A mesure que les fibres musculaires dégénérent, les noyaux du sarcoplasme se 
libèrent et se multiplient activement par division directe. Ces noyaux sont contournés, 
avec un ou deux points de chromatine centrale et leur membrane, très nettement 
dessinée comme d'un trait dur est irrégulièrement festonnée; le protoplaama qui les 
entoure est plus ou moins acidophile ou neutrophile, souvent pou distinct, parfois 
même invisible. Les éléments qui en dérivent sont très polymorphes; à côté de 
formes à noyau entouré d'un fin croissant de protoplasma, il en est qui s’orientent em 
fibroblastes, qui se divisent à leur tour et forment de véritables haies cellulaires. 

* Parmi ces éosinophiles il en est qui dérivent, semble-t-il, des cellules du sarco- 
plasme. (On remarque des fibres musculaires morcelées, dont le sarcolemme est 
décollé; des éosinophiles sont interposés entre le sarcolemme et le myoplasme. On 
surprend des éosinophiles ainsi disposés en série linéaire de cinq à six; sous le 
sarcolemme de fibres coupées transversalement, nous avons vu des cellules éosino- 
philes qui s’étaient creusé une loge en plein myoplasme; à ce niveau le sarcu- 
lemme était épaissi, plus réfringent. Ces tigures sont très rares et elles demandent 
à être attentivement cherchées (pl. II, Fig. 20 et 21). 

Un plus grand nombre d’éosinophiles nous ont paru se former aux dépens 
des noyaux mêmes du sarcoplasme libérés Tont d’abord ces noyaux se modifient; 
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ils s’arrordissent: leur contour est moins accusé; ils sont plus clairs; leur chroma- 
tine devient périphérique. C'est dans les segments de muscle qui ont le plus 
souffert st dont les fibres baignent dans une véritable gangue de cellules éosiuo- 
philee et de noyaux libres, que se trouvent des éosinophiles jeunes, à noyau ar- 
rondi, plas foncé, unique, à granulations cytoplasmiques moins nombreuses; on 
rencontre J& des formes celinlaires très suggestives en oe qui concerne la possibi- 
lité d'un développement d’éosinophiles aux dépens des noyaux musculaires. On voit 
par exemple des noyaux du sarcoplasme se détacher de la fibre, entourés d'un 
rudimeat de protoplasma orangeophile qui commence à se charger de granulations 
acidophiles, alors que la cellule est encore adhérento à la fibre (pl. II, Fig. 24 
et 25). A côté de ces noyaux de sarcoplasme affranchis des fibres musculaires et 
redevenus cellules indifférenciées, on voit de petites boules orangeophiles, très pôles, 
paraissant résulter de la désagrégation du muscle ou être de grosses granulations 
&osinophiles soit en formation, soit essaimées hors des cellules. On tronve encore 
des cellules allongées parallèlement à la fibre, avec seulement dans un protoplasma 
orangeophile deux ou trois grosses granulations de même teinte à chaque extrémité 
(pl. II, Fig. 26). On voit aussi des éosinophiles adultes, à noyan unique, plas. 
chromatique, plus dense, orientés suivant la longueur des faisceaux musculaires dis- 
sociés (pl. VIII, tig. 27). 

D) Foyers hémorragiques. Les coupes sont encombrées de pigment 
hématique, irrégulièrement disséminé; parfois la surcharge est énorme: ce pigment 
est le résultat d’hémorragies intersticielles plus ou moins anciennes; certains de ces 
foyers, véritables hématomes, sont visibles a l'oeil nu; ils apparaissent un peu 
rétractés, séparés par une sorte de fissnre d’un anneau périphérique de pigment 
ocre, A côté de beaucoup d’hématies encore intactes ou en yoie de fragmentation, 
bien mises en lumière par la coloration Ziehl-alcool chlorhydrique dilué-bleu de 
méthyléne, on voit de nombreux et volumineux hématomacrophages bourrés de- 
pigment ocre; c’est surtout dans les régions où les hématies ne sont plus que des 
ombres globulaires et où leurs produits de désorganisation abondent sous forme 
de débris pigmentaires, de granulations et de cristaux d'hématoïdine, qu'on trouve 
ces nombreux pigmentophages au sein desquels des débris d’éosinophiles trans- 
paraissent ça et la. 

Ces détritus hématiques ne donnent pas une vive réaction de bleu de Prusse, 
quand on les traite par le ferricyannure de potassium et l’acide chlorhydrique. 
Dans les préparations, on ne trouve que des traces de pigment ferriqne, le long 
de fins tractus conjonctifs. 

Dans les grands hématomes existent des traînées de mastzellen; il n’est pas 
rare de noter aussi de petits foyers hémorragiques dans les îlots en médaillon et 
les mastzellen leur forment comme une ceinture; à ce niveau on constate des 
hématomacrophages contenant dans leur protoplasma un nombre plus ou moins con- 
sidérable de granalations bleues métachromatiques; on a l'impression que ces macro- 
phages subissent l’évolution mastbasophile. 





— 19 — 


E. Muscles, On retrouve les fibres musculaires de la lèvre, mais désagrégées 
À un tel point que chaque fibre est séparde de ses voisines par des traînées de 
cellules Gosinophiles. Exceptionnellement une fibre musculaire côtoie la périphérie 
des îlots de mastsellen et rarement elle les pénètre. 

‚Les fibres musculaires présentent des lésions qui varient beaucoup d'intensité. 
‘Elles perdent leur striation transversale, acquièrent une réaction polychromatophile, 
sont dissociées, clarifiées, vacuolisées. Beaucoup présentent des réactions de dégé- 
nérescence plus accusées, hyaline ou vitrense; ces deux modalités s'observeut sur 
la même fibre. À côté de rares fibres intactes, la plupart sont très altérées. 
Nous avons vu qu'on dégénérant les fibres musculaires perdalent leur affinité pour 
l'éosine et qu'elles se laissaient colorer par l'orange; on voit ainsi tous les tons 
intermédiaires entre le rose vif et le jaune de chrome clair, 

Quand les fibres ont perdu leur enveloppe, le sarcoplasme continue à pro- 
liférer. Les fibres se fragmentent, se morcellent, se clivent: leurs produits de 
dissociation sont isolés par les cellules issues du sarcoplasme ct par des amas 
d'éosinophiles. Files fixent alors très mal les colorants; l'éosine seule les colore 
en rose très pâle et l'éosinu-orange très faiblement en jaune; elles finissent par 
disparaître. Un bon nombre, au lieu de se résorber, subissent l'évolution fibreuse; 
le tissu conjonctif qui en résulte, plus ou moins en dégénérescence hyaline, s'épais- 
sit, devient par place lamelleux et trés pauvre en cellules. 

F. Charpente fibreuse et élastique. Les préparations colorées au bleu 
de méthyiène ou A la thionine ne permettent pas de soupçonner l'intensité de 
réaction fibreuse dont cette production est Je siège; au contraire les colorations à 
l'hématoxyline-fuchsine ‚acide picriquée montrent de nombreux foyers de seléruse. 

Les vaisseaux et les nerfs sont entourés par d'épais anneaux de tissu fibreux. 
Entre les faisceaux musculaires s'interposent de petits tractus fibreux, soit discon- 
tinus, sous forme de grosses fibres, soit agglomérés, constituant des cloisons distri- 
buées sans ordre, Dans certains points les fibres musculaires trés finement disso- 
ciées, dégénérées, rapetissées, apparaissent, en coupe transversale, comme serties 
dans du tissu fibreux; à ces groupes de fibres musculaires se substituent progres- 
sivement des fibres conjonctives. Enfin il y a des points où la lésion apparaît 
comme une fibromatose à gros faisceaux onduleux, nattés, séparés les uns des autres 
par des trainées de cellules conjonctives associées aux éléments cellulaires que nous 
wons décrits, Ces foyers de selérose sont des centres d'irradiation du tissu 
ibreux, produisant des cloisonnements irréguliers où sont accumulés les divers éké- 
ueuts cellulaires. Autour des ilots en médaillon, il existe fréquemment une évo- 
jutiou conjonctive, comme une tendance à l’enkystement, il y a parfois quelques 
linéaments, sans cavité bien formée; çà et là cependant on trouve de véritables 
coques fibrenses dont l’ilot de mastzellen est séparé par un espace libre sur la 
presque totalité de son pourtour. 

On trouve des fibroblastes partout, non seulement au contact des faisceaux 
fibreux, mais aussi dans l'interstice des mastzellen et des éosinophiles; il en est 
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de très longs, gréles, accompagnés de fibrilles conjonctives. D'autres celinles plus 
jeunes varient de noyau bourgeonnant à la cellule dentelée on ramifiée vivace, voire 
même mitosant sous cette forme, à protoplasma exceptionnellement granuleux, sans 
métachromasie, du type rhagiocrine de Renaut. 


Dans les zones en voie d'organisation conjonctive, les fibroblastes prolifärent 
et montrent des mitoses; le plus souvent leurs noyaux sont gros, contournés, bour- 
geonnants; ils forment des fuseaux à ventre plus ou moins épais; leur chromatine 
est à grains rares. Là, comme dans les amas de mastzellen et d’öosinophiles, on 
pe rencontre guére de cellules plasmatiques; par contre, ces cellules abondent, 
mélées de fibroblastes, autour des glandes sudoripares situées à la périphérie du 
granulome (pl. II, fig. 1). Dans le corps même de cette production, des cellules 
lymphocytoïdes et des grands mononucléés sont clairsemés; ils ne forment pas 
d'amas adénoïdes, 

Les coupes colorées à l'orcéine nous ont montré un réseau élastique inégal; 
il manque dans la plupart des îlots de mastzellen, sauf sur les bords. Il est 
plas apparent dans l’interstice des trainées d’éosinophiles. Ces fibres élastiques 
sont irréguliérement distribuées On en rencontre d'assez gros calibre. Elles 
abondent dans les tractus conjonctifs d'origine musculaire; il en est de même. 
autour des vaisseaux et dans les zones sclérosées. - 


G. Vaisseaux et nerfs. Il y a là les vaisseaux et les nerfs de la région 
doublés de capillaires sanguins plus abondants et d’un plus grand nombre d'arté- 
rioles et de veinules. Les vaisseaux sanguins de calibre moyen, surtout les artères, 
sont cerclés d'un anneau de tissu fibreux; la sclérose est parfois telle que leur 
lumière se réduit à une fente étroite, qui peut être encombrée de cellules endothéliales. 
proliférées et desquamées. Dans l'épaisseur de la paroi vasculaire, on voit souvent: 
des mastzellen allongées, orientées dans le sens des fibres conjonctives. Pas de 
vaisseaux sans paroi propre, sauf çà et IA de larges fentes, ne contenant pas 
d'hématies, paraissant être des lymphatiques dilatés. 

Les nerfs ont en général assez bien conservé leur structure; eux aussi sont 
entourés par des trousseaux fibreux; ce processus aboutit parfois au tiraillement 
et à la déformation des filets nerveux. Dans l'anneau fibreux ainsi que dans le 
tissa conjonctif interfasciculaire de nombreuses mastzellen rayonnent dans le sens 
des cellules conjonctives. 


Vaisseaux et nerfs occupent les territoires d'éosinophiles; rarement un petit 
vaisseau transparait dans un îlot de mastzellen. 

H. Muqueuse labiale. En dehors du trajet fistuleux, l'épithélium a con-. 
servé ses caracières habituels; la seule particularité À noter est un peu de clivage 
et de desquamation de la couche cornée. Dans l'interstice des cellules épidermiqus, 
des leucocytes ont pénétré: parmi eux on reconnaît des polynaciéés neutrophiles 
et des éosinophiles, mais on ne voit pas de mastselleu. La pigmentation très 
marquée du corps muqueux de Malpighi se retrouve dans les diverses couches 
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de l'épiderme, jusqu'à la couche cornée exciusivement et dans les parties super- 
ficielles du derme. 

Les papilles sont fines, gréles, hantes; à côté de fibroblastes nombreux, elles 
contiennent des éosinophiles et des mastzellen. Au contact des prolongements 
malpighiens, le région sous-papillaire montre beaucoup de cellules conjonctives, 
des polynucléés neutrophiles et quelques éléments lymphocytiques; ces derniers se 
pressent autonr des voies lymphatiques et des vaisseaux sanguins. 

La couche des glandes sébacées et des follicules pilenx est peu endommagée. 
Plus profondément située, la couche des glandes sudoripares présente des lésions 


_ intéressantes; la lumière et le revêtement épithélial des tubes glandulaires sont 


absolument normaux; mais certains sont entourés d’un épais manchon de plasma- 
zellen; le noyau de ces cellules, le plus souvent unique, quelquefois double, a 
une membrane nucléaire très nette et sa chromatine a le caractère radié; leur 
protoplasma, assez exubérant, est très basophile sur la marge; parfois trois ou 


quatre tubes sunt entourés par des plasmazellen de diverses tailles exceptionnelle- 


ment en mitose; elles s'associent à des fibroblastes, à des mastzellen, à quelques 
éosinophiles et à des éléments lymphucytoides; on y voit aussi un semis de glo- 
bules rouges. Il y a donc là une périadénite sudoripare à plasmazellen (pl. II, 
fig. 1). D’autres tubes glandulaires sont enserrés dans un anneau de tissu con- 
jonctif de nouvelle formation, développé aux dépens du tissu musculaire, avec inter- 
position de mastzellen et d’éosinophiles. Enfin certains tubes disparaissent dans 
un amas de cellules éosinophiles. 

‘I. Trajet fistuleux. Les lèvres du trajet fistuleux sont constituées par 
une bordure plus ou moins profonde de néerose, A divers stades de son évolation 
et procédant par îlots on par larges nappes. 

La bordure est formée par des bourgeons charnus et par de véritables 
eschares du tissu néoformé; c'est un mélange d’exsudats fibrino-hémorragiques, 
d'amas de pigment hématique et de macrophages bourrées de ce pigment; de 
troncons do fibres musculaires dissociées et complétement dégénérées; de leucocytes 
polynuciéés neutrophiles très altérés; de foyers de mastzellen et d'éosinophiles 
semi-pécrosés plus ou moins méconnaissables; d'éléments boursouffies à noyau pyc- 
notique ou fragmenté, de grandes cellules polynucléées, contenunt six à sept 
noyaux, véritables mégacaryocytes d’ailleurs rares. 

A cette bordure se relient, par l'intermédiaire de foyers linéaires de nécrose, 
de petits territoires sphacélés assez profondément situés, partiellement organisés 
en tissu fibreux à disposition concentrique. Des microorganismes en grand nombre, 
-—— amas de cocci, batonnets prenant le Gram — occupent cette bordure. Dans 
ces points sphacélés, les mastzellen à granulations éparses encore colorables pour- 
rajent en imposer pour des amas de microcoques et simuler des colonies de sta- 
phylocoques on de soi-disant botryocoques; mais ces granulations ne prennent pas 
Je Gram. | 

Les grains qu s’eliminent par le trajet fistuleux se détachent de la bordare 
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de nécrose; on y trouve agglomérés tous les éléments que nous avons décrits; ce 
sut des grumeaux de sphacèle bourbilloneux, plutôt que des grains proprement 
dits Ils ne montrent pas cette eapaule réfrimgente qui forme l'enveloppe des 
grains dans certains cas de botryomyoose. On ne constate pas dans ce granulome 
ls présence d’amibes, ni de parasites animaux, pas plus que de saccharomyces, 
d'actinomyces, de sporotrichum. 


En résumé, une plaie traumatique de la lèvre supérieure occasionne une sup- 
puration locale. Autour du foyer suppuratif se développe une énorme tumeur in- 
flammatoire, grosse comme une orange. Le trajet fistuleux primitif laisse suinter 
da pus grumeleux La constatation de grains fait penser tout d’abord à de l’ac- 
tinomyeose, puis à de la botryomycose; mais les grains en suspension dans la sauje 
n'ont rien de spécial Il ne s’agit ni d’actinomyeer, ni de cocci en soogiée entou- 
rés d’une coque godrounée à double contour. Le pus contient des microcoques épars 
et des b&tonnets prenant le Gram, libres ou dans des grumeaux de sphacèle, 

La structure de cette production, qui intéresse les téguments de la lèvre et 
les fibres musculaires sous-jacentes, ne rappelle rien de connu : il ne s’agit ni de 
sarcomatose, ni de tubercuiose, ni de farcin, ni de charbon, nt de parasitose, ni 
d'actinomycose; l'absence de cette modalité si partiouliére de grains, que lon 
trouve dans l'affection décrite sous le nom de botryomycose, laissait en suspens 
un tel diagnostic. Les champignons de castration ou botryomycomes classiques 
pesvent être dépourvus de grains, à certaines périodes de leur évolutiou, les 
grains représentant simplement des amas microbiens, profondément modifiés par 
le terrain, peut-être sous l'influence de substances bactéricidea, Cos mêmes mierobes 
dans des lésions plus récentes, an dans certaines parties de ces Ksions, pouvent se 
présenter soit à l’état dissocié, soit en colonie, avec ou sans capsule soit englobés dans 
des macrophages, avec les débris de leucocytes polynneléés qui les avaient phagocytés. 
L'absence de grains encapsulés n'exclut donc pas la possibilité d’une botryomycose. 
La question de siège n'entre pas en ligne de compte; des botryomycomes se déve- 
loppent en dehors de ia sphère génitale, chez les éqnidés, à la faveur d’une sup- 
puration quelconque des téguments, et acquièrent rapidement un tel volume qu'ils 
ont l'allure d'une tumeur envahissante, leur masse continue à s’accroitre localement, 
de proche en proche : les ganglions se prennent: une granulomatose maligne est 
finalement résliser. 

Toutefois, l'examen comparatif de pièces de botrvomycome, mises obligeam- 
nent à notre disposition par M. Chaussée, vétérinaire municipal, à Versailles, ne 
nous a pas révélé un tableau histologique analogue à celui que nous venons de 
décrire, 

Quoi qu'il en soit, cette production, développée autour d’un abeës, est de 
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nature inflammatoire et ressortit aux granulomatoses; mais elle présente ceci de 
particulier qu'en dehors du petit trajet fistuleux central, deux éléments cellulaires 
constituent presque en totalité sa substance; des éosinophiles et des mastzellen. 
Elle emprunte sans doute les caractères de sa structure au terrain des équidés, 
à la région où elle a pris naissance et aux métamorphoses régressives qu'elle a 
susoitées, 

La lèvre normale du cheval a été son tissu matriciel; il importait d'étudier, 
sur des coupes microscopiques, la texture de cette région et d’y rechercher les 
éléments cellulaires si abondamment représentés dans le granulome. Voici la descrip- 
tion d’un segment de Jévre, correspondant à celti dans lequel l'affection a pris 
naissance : | 

Un épithéliam pavimenteux stratifié, à prolongements malpighiens minces et 
longs, coiffe des papilles très effilées, fibreuses, pauvres en cellules. Le plan des 
fibres musculaires striées affleure presque la dernière assise épithéliale; le pont 
fibreux, qui les sépare a une épaisseur qui varie de 1 à 3 millimètres. Les 
fibres musculaires forment des faisceaux plus ou moins fournis, séparés par des 
tractus conjonctifs. L'appareil pilo-sébacé, les glandes sudoripares plongent dans 
le derme, jusqu’au delà du plan musculaire. Dans le revêtement épithélial de la 
muqueuse labiale et dans l’épiderme qui lui fait suite, on ne voit pas d'éléments 
migrateurs dans l’interstice des cellules. Dans les papilles on ne trouve guère 
que des cellules fasiformes dans la lumière des vaisseaux papillaires, parfois une 
cellule éosinophile, et, dans les parois vasculaires, exceptionnellement une mast- 
zelle. Dans le derme, même pauvreté en cellules; en outre de quelques fibro- 
Llastes et cellules endothéliales, de quelques leucocytes polynucléées neutrophiles et 
de rares éosinophiles dans la lumière des vaisseaux, on ne note dans, les mailles 
conjonctives, qu’un petit nombre de lymphocytes épars, exceptionnellement de grande 
taille et nucléolés. Au milieu des fibres musculaires, ni 6osinophiles, ni mastzellen 
les noyaux du sarcoplasme, à contour un peu dentelé, centrés par un gros grain 
de chromatine, sont au repos. 

A priori, la constitution de la lèvre n'aurait pu faire prévoir l’évolution 
d'un semblable granulome. Mais on sait que si les tumeurs conservent leur cachet 
d’origine et reproduisent plus ou moins déviés de leur type originel, les éléments 
anatomiques qui leur ont donné naissance, il n'en est pas de même des affections 
d’origine inflammatoire. Dans ce cas, l'immigration des leucocytes et leur évolution 
ultérieure d'une part; les transformations du mésoderme et la série des espèces cellu- 
laires qui en dérivent, d'autre part, substituent au tissu originel une sorte de 
tissu parasite. La nature de ce tissu varie avec la nature des agents infectieux 
et de leurs produits de sécrétion, et aussi avec les phénomènes de dégénérescence 
et de mortification du sol sur lequel évolue l’inflammation. 

Chez l’homme, la syphilis, la tubercalose et d’autres agents infectieux ou 
toxiques indéterminés suscitent des granulomatoses dans les organes hématopoié- 
tiques, particuliérement dans la rate et dans les ganglions. A. Pappenheim 
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s'est attaché à les caractériser et A les classer. Divers parasites — bactéries, 
champignons, protozoaires, larves, vers, atc. — provoquent de semblables réactions dans 
les tégaments, Chez le cheval dont nous venons de rapporter l'histoire, l'infection 
mierobienné & produit une fonte purulente partielle de la lèvre, avec phénoménes 
congestifs et diapédésiques, hémorrhagies interstitielles, vive réaction conjanctive, péria- 
dénite sudoripare, myosite intense, adénopathies. La toxi-infeetion et les désordres 
qu'elle a déterminés ont entrainé entre autres effets dignes d’être relevés: 1° l'apparition 
de plasmazellen; 2° le développement st l’accumulation de mastzellen; 3° l'infil- 
tration d'éosinophiles, 

Pour ce qui est du plasmome organisé autour des glandes sudoripares, nous 
n’ajouterons rien à notre description; c’est l'indice d’une réaction inflammatoire 
chronique; il n’a pas d’autre signification. | 

Nous insisterons sur les deux autres caractères anatomo-pathologiques de ce 
granulome. Euvisageons tout d'abord la question des mastzellen. 

Mastzellen, Les plus grandes divergences régnent au sujet de l’origine 
et da rôle des mastzellen. 

Les cellules dont les granulations protoplasmiques subissent une méfachroma- 
sie, en présence des colorants basiques, . désignées par Ehrlich du nom de mast- 
zellen, existent dans le sang circulant et auraient une provenance médullaire; ces 
mastzellen hématogénes on mastleucocytes se distinguent nettement par lear forme 
arrondie, lear petit volume, leur noyau souvent multilobé d'autres mastzellen 
beaucoup plus abondantes, répandues dans tous les organes et faisant partie inté- 
grante du tissu conjonctif. Chez l'homme les mastzellen hématogènes dérivent 
sit des mastmyélocytes conformément à la: doctrine d’Ehrlich, soit, d’après des 
recherches récentes (Weidenreich), d'éléments en régression de la série Iympho- 
gène. Dans la leucémie myéloide elles abondent dans le sang circulant. On ne 
sait pas encore avec certitude si les mastsellen sont douées de propriétés ami- 
boïdes et phagocytaire, On connaît insuffisamment la nature de leurs granulations, 
quaiifiées de mucinoides par certains auteurs, rapprochées par d’autres des corpns- 
eales métachromatiques des protistes (grains de volutine considérés comme des 
combinaisons d'acide nucléique). 

Les mastzellen histiogénes sont des cellules uninucléées, mais de forme varia- 
ble : tantôt arrondies ou ovalaires, tantôt plus polymorphes, en fuseau, polyédriques, 
arborescentes, Elles auraient une origine multiple; lymphocytes, grands mononucléés 
cellnles plasmatiques, pigmentophages, fibroblastes pourraient leur donner naissance, 
Nous admettons une certaine fillation entre les clasmatocytes — rhagiocrines — 
Wanderzellen — et les mastzellen. 


La richesse des organes en mastzellen varie avec bien des conditions phy- 
sinlogiqnes et pathologiques. Ehrlich met l’hyperproduction de mastzellen sur le 
compte de l’activité des échanges; d’autres pensent que les granulations métachro- 
maciques, en s'essaimant, apportent aux tissus des substances utiles à leur nutri- 
ion. Dans certaines lésions — urticaire pigmentée, engorgement du sein en lac- 

Folis baematylogica. VI. Band, 1. 2 
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tation, stase pulmonaire, congestions, œdèmes lymphatiques; après: ler injections de 
tuberculime, de pyrodine, etc., on note un enrichissement de l'organisme en 
mastzellen. 

Les mastzellen ne sont nullement identiques à elles-mêmes, dans la série 
‘ animale, Chez l’homme, leur vulnérabilité les fait souvent m6eonnaitre; les mast- 
leucocytes, surtout ceux des leucémiques, exigent toutes sortes de précautions pour 
être mis en évidence; on a mis en garde contre l'agressivité des solutions 
aqueuses (L. Michaëlis, A. Wolff). | | 

Les mastzellen histiogénes de l’homme sont moins vulnérables que celles du 
lapin, celles des bovidés plus que celles du chien; celles de Ja peau des nonveau- 
nés, plus fragiles que chez l'adulte: les mastsellen jeunes, plus délicates que les 
autres. Remarquons toutefois que les mastzellen néoformées de notre granulome 
comptent parmi les plus résistantes. 

On discute encore la valeur des mastzellen en tant qu’espéce cellulaire. En 
ce qui concerne les histiogènes, il ne s'agirait pas, d'après A. Pappenheim d’une 
espèce unique, Plusieurs types cellulaires acquièrent en effet, comme dans notre 
cas, l'habitus morphologique des mastzellen, (Ces cellules, ainsi différenciées, ne 
produisent nullement l'impression d'être en voie de dégénérescence; elles ont sans 
doute acquis, en modifiant leurs caractères morphologiques, d’autres propriétés et 
sont mûres pour une nouvelle fonction. 

Les mastzellen du sang du cheval n’ont guère fixé jusqu’à présent l’atten- 
tion des observateurs; sur les préparations étalées et séchées, ces cellules, de forme 
globuleuse, ont un diamètre de 13 à 15 u; on en eompte de 0,3 à 2,4 sur 
100 globules blanes, Leur noyau est étalé, en boyau contourné, disposé en fau- 
cille, en sablier, en fer à cheval, exceptionnellement segmenté. La substance 
nucléaire se colore facilement, mais se fonce par place, sans métachromasie, Ces 
mastzellen (pl. Il, fig. 33 et 34) contiennent d'innombrables granulations baso- 
philes, inégales, de la grosseur de coëci et au-dessous, virant au violet par les 
| bleus basiques, incolores par l’hématoxyline;. de rares petits grains azurophiles que 
| révèle la contre-coloration au Giemsa?!), après l'action des combinaisons d’sosine-bleu 
de méthylène — alcool méthylique leur sont parfois associés (pl. IL, fig. 34). 
Les grauulations métachromatiques ne dérivent nullement d’expansions nucléaires, 
s'effritant dans le écrps protoplasmique, comme on l'a prétendu pour les mast- 
zellen du sang de l’homme. | 


1) L'emploi successif sur un méme frottis. ou sur une meine coupe des colorants 
Janner (on May et Grünwald) — Giemsa, précédé ou non d’une coloration à l’éosinc 
orange — alcool méthylique (104), est utilisé par l’un de nous (Sabrasès) depuis long- 
temps et a été indiqué dans le présent travail et dans la légende des figures, qui l'accom- 

‘paguent. Ces planches ont été communiquées, eu décembre 1907, à la Réunion biologique 
de Burdeaux, en même temps qu'un résumé de ca travail qui a été envoyé a l'impression 
en février 1908. Depuis lors A. Pappenhcim a récommandé aussi cette association in 
Fol. haem. Bd. V, 1908, p. 348. | (S.) 


Ob non! Pappenkeim a recommundé cette comhinsison (dans une aualyse d’un travail 
de M. Bichard May, déjs vu 1906. (Voir Fol. haumstol. III, p. 344, Nu. 39%.) | L. 
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Les mastzellen histiogénes du cheval n'ont fait l'objet jusqu’à présent 
d'aucun travail particulier, aussi en avons-nous donné une longue description. Très 
résistantes, alors même qu'elles sont néoformées, elles n'exigent nullement pour 
être mises en évidence les précautions rigourenses anxquelles il faut s’astreindre 
pour les rechercher dans les autres espèces animales, chez le lapin par exemple. 
A ce titre, elles sont très favorables pour l'étude. 

Parmi les mastzellen de notre granulome, celles qui constituent les gros 
foyers en médaillons ont parfois l’aspect tout à fait globuleux des mastleucucytes, 
mais elles en different absolument par leurs caractères morphologiques et surtout 
par la forme du noyau. Leur figuration respective nous dispense de pousser plus 
loin la comparaison. 

N ‘résulte de nos recherches que dans un foyer d’inflammation subaigné, les 
mastzellen proviennent de grands éléments lymphocytiques et de mononucléés a 
large bordure protoplasmique. Cette 6volution, déjà notée par Maximow chez 
l'embryon, se retrouve donc chez l'adulte à l’état pathologique. | 

De plus des Wandergellen, plus ou moins granuleuses, représentent aussi 
pour les mastzellen des stades de début. | 

La prolifération locale de mastzellen, par division directe et par mitose, a 
été rarement prise sur le vif; elle ne fait aucun doute dans notre cas. Ce mode 
d'enrichissement en mastzellen du tissu pathologique vient s'ajouter aux autres 
sources de production de ces éléments. 

Malgré cette diversité d'origine les mastzellen nous apparaissent, dens ce 
granulome, non comme des cellules vieillies, mais comme des éléments vivaces 
adaptés à une fonction spéciale. La différenciation en mastzellen n’atteint pas 
seulement les cellules que nous venons d'énumérer; elle a une extension beaucoup 
plus grande; macrophages, plasmazellen, cellules libérées du sarcoplasme des fibres 
musculaires, fibroblastes subissent cette métamorphose L’exaltation locale de ce 
processus formateur des mastzellen se répercyte dans toute la série des cellukes 
mésodermiques. 

Ça et 13, dans nos préparations, au niveau des foyers hömorrhagiques plus 
ou moins anciens, se détachent des mastzellen chargées de pigment hématique et 
des macrophages bourrés de ce même pigment, mais contenant aussi un ‘cértain 
nombre de granulations métachromatiques. Ces macrophages, en collaborant active- 
ment à la résorption du sang épanché, trouvent dans les‘ déchets 'hématiques une 
sorte d'engrais qui favorise leur évolution en mastzellen. La fonte du tissu mus- 
claire contribue aussi à l’eclosion et à la nutrition des mastzellen. 

Malgré le nombre très élevé de cellules conjonctives jeunes, qui pullulent 
montrant parfois des mitoses dans le réseau connectif de cette production, on ren- 
contre peu de formes 'rhagivcrines de Renaut ou de “rubende Wanderzellen” 
de Maximow, l’évolution en mastzellen prédomine et se trahit déjà aux stades 
les plus jeunes de cetie espèce cellulaire, 


A noter surtout, dans notre granulome, le groupement des mastzellen, leur 
2* 
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agmination en gros nodules comme dans l’urticalre pigmentée et comme dans la 


rate d’un chat atteint de mélanose palpébrale, étudiée par l'an de nous tont 
récemment avec MM. Muratet et Antoine. Ces groupements “à l'instar de 
tumeurs” (Tumor-Mastsellen des auteurs allemands) sont autant de contreforts s’édi- 


"Sant À une certaine distance du foyer suppuratif; leur formation et leur hyper- | 


plasie ont été sans doute actionnées par la diffusion des toxines émanées du trajet 
fistuleux, par les produits de inflammation et par le travail d’hypernutrition locale. 

__ On sait que les mastsellen, rares ou même absentes au centre d’un foyer 
suppuratif ou inflammatoire, abondent à la limite des sones enflammées. On les 


‘a vu disparaître par exemple de la cavité péritonéale du rat après injection de 


bactéries et de toxines pathogènes, alors qu'il s’en accumulait tout autour, dans 
Yépiploon (Fahr). Levaditi a montré oxpérimentalement l'influence ekeitatrice 


de la staphylotoxine sur l’enrichissement en mastzellen du sang du lapin. 


A la lumière des faits expérimentaux s’éclaire la structure de ce granulome. 
On a prétendu que les mastzellen et les éosinophiles, obéissant à des lois 
chimiotaxiques de sens contraire: s’excluent l’une l’autre ou, tout au moins, ne 


s'accumulent pas aux mêmes points. Cette opinion ne se justifie pas ici, car 


l'abondance des éosinophiles ne le cède en rien à celle des mastgellen. De plus, 
la chimiotaxie proprement dite n’a joué aucun rôle dans la teneur en mastzellen 
de cette lésion; ces cellules ne proviennent pas du sang circulant; elles manquent 


. dans les vaisseaux; elles ne présentent pas les caractères morphologiques des mast- 


leucocytes. 


Eosinophiles. Les divergences signalées sur l’origine et le rôle des Mast- 
zellen, se reproduisent pour les 6osinophiles, 

La plupart des organes en contiennent normalement. Chez le cheval, 
Zietschmann s'est attaché à les décrire et à les topographier; alles sont légion 
dans la moelle osseuse et dans la rate; leur nombre varie dans les ganglions: 
dans les muqueuses intestinale, nasale, bronchique, conjonctivale elles sont large- 
ment représentées; par contre dans les parois gastriques elles mangent presque. 
de même dans le foie, les muscles striés. 

Chez d’autres espèces animales, leur distribution dans les organes ‘et dans 
les tissus a fait l'objet de bien des travaux. Maximow a va des amas d’éosino- 
philes dans le pannicule adipenx du cobaye et de la souris, autour des vaisseaux. 
Chez le cobaye, Opie en a rencontré beaucoup dans les aponévroses et les cloisons 
intermusculaires, 

D'où viennent ces cellules? Ont-elles émigré des vaisseaux, apportées par 
la circulation hors de la moelle osseuse, leur berceau d’origine? Cette opinion 
prévalait naguére, sons l'impulsion d’Ehrlich. On expliquait par la chimiotaxie 
l'apport et l'accumulation des éosinophiles dans les organes normaux et dans les pro- 
Anctione pathologiques, telles que les bulles de pamphigus, les phlycténes de vési- 
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estoire, la sécrétion de l'asthme, etc. Opie partage encore cette manière de voir. 
Mais on vit des formations locales d’éosinophiles, à éléments mononucléés, avec 
tous les intermédiaires entre des cellules d'origine lymphocytoides, non granuleuses, : 
et d'autres dans lesquelles les granulations éosinophiles commençaient à poindre. 
En faveur du développement in situ, on invoqua aussi la constatation de mitoses, 
rares en vérité, mais signalées de divers côtés (H. F. Müller). Opie n'a vu 
de karyokinése d’éosinophile chez le cobaye que dans la moelle osseuse, 

Ces granulations résultent elles de l'absorption, par la cellule de débris héma- 
tiques encore imprégnés d’hémoglobine? C'est l'opinion de Klein et de Weiden- 
reich. On lui a objecté que les réactions colorantes de l’hémoglobine et des grains 
éoainophiles, idehtiques à l'égard de certains réactifs, se comportent différemment 
visd-vis d'autres (A. Wolff). 

Mais peut-être l’hémoglobine et ses dérivés, en pénétrant dans les cellules, 
leur permettent-elles d'élaborer dans leur protoplasma des granulations éosinophiles. 
Nous avons rencontré dans notre granulome des éosinophiles qui contenaient du 
pigment hématique. 

On a cherché en dehors de la moelle osseuse — qui reste le lieu de formation 
principal des éosinophiles — d’autres centres générateurs de ces cellules. On supposa 
que les leucocytes polynuciéés neutrophiles muaient en éosinophiles, après avoir 
phagocyté des déchets hématiqnes, des produits de myosite, des microorganismes; 
mais on sait maintenant que ces leucocytes ne subissent pas de telles métamor- 
phoses. Plus tard on vit des éosinophiles naître localement de cellules indifféren- 
cides du type grand lymphocyte, ou splénocyte ou d'éléments Iymphocytoides. 
L'abondanes en éosinophiles de la rate, de la muqueuse intestinale: l’aecumulation 
de ces cellules dans les lésions pathologiques, contrastant avec leur nombre rela- 
tivement restreint dans la circulation générale, plaidaient en faveur de leur origine 
histiogéne. Weidenreich admet que, dans les ganglions, les lymphocytes con- 
tenant du pigment hématique donnent naissance A des éosinophiles. Pröscher 
pense que les cellules endothéliales des sérenses, sous certaines influences (injections 
d'extraits de ténia), font souche d’éosinophiles; la nuance des granulations — 
dan rouge moins franc, avec une pointe de violet, au contact de l’éosine-blen de 
méthylène — serait l'indice de la juvénilité des cellules éosinophilss mononucléées, 
trés nombreuses en pareil cas. Dans certains lymphomes, dans la trichinose, dans 
l'échinococcose (Sabrazès), dans les expériences d'injection de ténia-toxine, on nota 
de semblables agglomérations, L'apport hématogène se doublait, semblait-il, d’une 
génése sur place, grâce à l'intervention de substances exerçant à la fois ou isolé- 
ment une attraction chimiotaxique, stimulant la différenciation éosinophile et servant 
d'aliments pour cette. différenciation. 

En dehors des organes hématopoïétiques l’origine extramédullaire des éosino- 
philes reste en discussion et se heurte à des objections multiples. Les éosinophiles 
vieillis, & noyau rond, pyonotique, en imposent pour des éosinophiles jeunes mono- 
nuclöes, Ehrlich a depuis longtemps mis en garde contre cette confusion. Une 
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éosinophilie locale n'implique pas forcément, dit-il, la naissance sur place à ce compte 
‘on cousidérerait comme nés dans la paroi même de l’abcès les innombrables leuco- 
cytes polynucléés neutrophiles d'un foyer de suppuration, Aussi, malgré toutes les 
recherches effectuées dans cette direction, doit-on se montrer réservé à cet égard. 

_ Nous n'avons pas l'intention de passer en revue tous les travaux relatifs à 
l'étude de l'éosinophilie, de ses causes, de sa signification et de son rôle. Nous 
renvoyons le lecteur à la récente monographie de Karl Meyer et aux Folia 
baematologica; nous rappelons ceux qui, par analogie, pourront nous aider à inter- 
préter le mécanisme de l’éosinophilie dans notre cas. 

Parmi les excitants éosinophiliques, on eonnaît, en outre des sécrétions parasi- 
saires, ane série de substances albuminoïdes ou autres, exogènes ou endogènes, qui 
ont subi l'épreuve de l’expérimentation. Rappelons l’&osinophilie que suscitent dans 
les organes, les acories de l'hémolyse. Les injections de vitelline, de nucléine, 
de gélatine sous la peau, dans les séreuses, dans les veines, entrainent un afflux 
d’éosinophiles, Autour des muscles altérés par les trichines, l'éosinophilie s’accuse, 
d'ordre parasitaire, sans doute, mais entretenue aussi par les troubles de nutrition 
da tissu musculaire, Les dégénérescences épidermiques ou épithéliales, inhérentes 
aux dermatoses, aux lésions du tractus gastro-intestinal, da revêtement bronchique, 
de la muqueuse des fosses nasales, aménent des infiltrations locales d'éosinophiles. 
Les substances mucineuses sont incitatrices de l'éosinophilie: de même celles qui 
proviennent de la caséification des lésions tuberculeuses, comme on l’observe dans 
le traitement dn lupus par la taberculine. Les éosinophiles augmentent sous l'in- 
fluence de l'engraissement, diminuent par le jeûne. En ce qui concerne l’éosino- 
philie des affections vermineuses parasitaires, l'opinion est actuellement fixée; de 
même au sujet de la poussée d’éosinophiles qui marque la convalescence des mala- 
dies microbiennes. 

Ainsi les cellules éosinophiles, animées de mouvements amiboïdes, douées de 
propriétés phagocytaires, ne collaborent pas seulement à la défense active de l’or- 
ganisme contre les microbes; elles jouent encore un rôle antitoxique à l'égard des 
produits émanés des paragites animaux, des toxines bactériennes, etc. ° 

Chez le cheval, Zietschmann a vu qu’on les trouve partout où le micro- 
bisme normal s’exagere, dans les cavités aériennes et digestives. Il a consacré 
aux cellules éosinophiles dans cette espèce animale une étude intéressante, que 
nous mettons à contribution. u 

Ces cellules ont chez le cheval un diamètre moyen de 9 u 5; des valeurs 
de 11 » à 13 u sont fréquentes, d'aprés nos constatations. Les granulations 
protoplasmiques, rondes ou ovalaires, au nombre de 25 & 70 u s’essaiment parfois 
à la suite de ruptures artificielles, Le volume de granulations est de 2 gs et 
au-dessous, quelquefois au-dessus; mais ces variations n’oscillent que dans de faibles 
limites et on a l'impression de cellules sensiblement identiques à elles-mêmes. Le 
noyau a une position excentrique; il est unique, mais étranglé plus ou moins com- 
pletement; la multinucléarité vraie est rare et même douteuse. Les granulations 
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de nature albaminoïde, seraient voisines de l’hémoglobine; cependant vis A vis de 
tindigo-carmin, elles ne se comportent pas comme la substance colorante du sang 
qi vire au bleu pur. Dans le mélange éosine-induline-aurantia, ’hömoglobine des 
glbales ronges prend l’aurantia. Le triacide de Pappenheim les colore en bleu 
vidacé, alors que l’hémoglubine est rouge, dans le ton de la fnchsine acide. Les 
autres réactions sont plus ou moins semblables. Barker a tronvé du fer dans 
leur constitution. D'après Zietschmann, les réactifs des fibres 4lastiqu-s, ceux 
de la mucine laissent ces granulationr incolores, L’acide osmique les teint en brun, 
mais non en noir; elles ne sont pas colorables par le rouge d’orcanette; elles 
résistent aux dissolvants des graisses. Elles ont surtout une grande affinité ponr 
les colorants acides — éosine, érythrosine, orange G., aurantia, induline, fachsine 
acide, acide picriqne, — ete. Dans le mélange induline-éosine ou induline-aurantia, 
elles prennent l'éosine avec l’aurantia; dans le mélange induline-&osine-aurantia, 
elles attirent l’éosine et l’aurantia; elles sont donc éosino-aurantiaphiles (Zietsch- 
mann), Sur les préparations fixées par le sublimé, on arrive à les imprégner par 
le vert de méthyle. Elles n'ont aucune affinité pour Je bleu de méthyléne dans 
les colorants combinés. Soit après fixation par le sublimé, soit directement sur 
des préparations sèches, le triacide ne les colore nullement en vert, mais bien en 
rouge-orangé. En somme ce sont des granulations acidophiles. Zietschmann pré- 
conise pour leur mise en évidence l’hématoxyline-éosine, après fixation trés précoce 
par le sublimé acétique; il recommande de diluer les solutions colorantes. Nons 
avons obtenu de très belles préparations par la fixation successive formol-alcnol 
et les colorations à l’éosine-bleu de méthylène combinées (Leishmann, May 
et Grünwald, Giemsa dilué, éosine-orange-bleu de méthyléne ou bleu de 
toluidine). | 

D'autres animaux domestiqnes, l'âne, le porc, le chien ont des cellules éosi- 
nophiles analogues à celles du cheval. Chez le chat, le mouton, la chèvre, le 
veau, les granulations sont plus petites, se rapprochent de celles de l’homme, 
Suivant les espèces, il y a des variations dans les affinités colorantes; ainsi chez 
les ruminants et le porc, en présence de l’&osine-aurantia, les granulations gardent 
l'éosine; chez les carnivores et l'âne, elles se comportent comme chez le cheval; elles 
fixent l’&osine et l’aurantia. Rappelons que chez l’homme, la dimension des cellules 
éosinophiles oscille de 5 y 5 à 22 u; elles auraient en moyenne de 13 à 14 u 
(K. Meyer); elles seraient donc un peu plus grandes que les leucocytes poly- 
nucléés nentrophiles Le noyau est on bien double, ou simplement bilobé avec 
un fin tractus unissant. Les granulations sont rondes: leur nombre varie de 
30 & 150; elles sont beaucoup plus petites que celles du cheval. Suivant les 
espèces animales, la forme des granulatios varie énormément, depuis le grain 
roud jusqu'au fin bâtonnet à bouts arrondis ou très allongés et aux cristalloides 
des oiseaux. 

Dans notre cas, l'accumulation des éosinophiles autour et à une certaine 
distance du trajet fistuleux est telle qu’on en compte plus de 400 par champ 


— 2% — 


d'immersion. Leur forme uniformément arrondie, leurs dimensions oscillant sur 
les coupes de 6 à 9 x contrastent avec le polymorphisme des mastzellen. 

Les granulations volumineuses, antassées, sont iucomptables par suite de leur 
juxtaposition et de leur chevauchement. Maintenues en place par une fine mem- 
_brane cellulaire elles s’essaiment difficilement. Dans le mélange éosine-bleu de 
méthylône, l’&osine les colore vivement; au contact de l'éosine-orange G,. elles se 
teignent en jaune d'or; elles sont done orangeophiles. Leur coloration est homo. 
. gène; leur protoplasma ne contient jamais de granulations d’une autre nature, 
neutrophiles ou basophiles associées à elles. Elles se différencient, dans nos coupes, 
des éosinophiles da sang par la forme plus globuleuse des grains et par leur éclat 
d'un rouge plus sombre, ce qui est pent être un indice de leur récente formation. 

Ces granulations résistent aux substances agreselyes gne nous avons étudiées 
à propos des mastzellen. 

Les caractères du noyan sont ceux que nous avons signalés; les dispositions 
étranglées en haltères, en huit de chiffre sont les plus fréquentes comme dans les 
éosinophiles dn sang (planche II, fig. 35—36). Des phénomènes de régression 
existent aussi; des éosinophiles A noyau pycnotique, englobés par de gros macro- 
- phages, s’observent dans les territoires de la lésion qui ont le plus souffert; nous 
avons rencontré quelques noyaux trilobés et aussi des noyaux uniques, ronds, ovales 
ou. réaiformes. 

A l'encontre des mastzellen, Jes éosinophiles occupent en grand nombre la 
lumière des vaisseaux. Cette éosinophilie locale coexistait donc avec une éosino- 
pbilie sanguine. On voit aussi des éosinophiles accumulés dans l'épaisseur des 
parois vasculaires. S'agit-il d’une immigration hématogéne de cellules migratrices 
ou d'un exode du tissu matriciel pathologique of elles se seraient développées, 
vers le sang circulant? Ce problème présente de grandes difficaltés, Le vérité 
se trouve entre ces deux opinions extrêmes. 

En effet, ça et là, on est frappé par la constatation de quelques divisions 
karyokinétiques d'éosinopbiles dans les coupes de ce granulome, et cela en plein tissu, 
hors des vaisseaux, Nous en avons vu et figuré d’incontestables. Pendant la mitose, 
ainsi que l’a déjà sigaalé Marvedel, les granulations se groupent suivant l’ordre 
des -filaments achromatiques, Mais ce n'est pas là le seul mode de multiplication 
de ces cellules; la division directe intervient, ainsi que le montrent nos figures; 
Cotte prolifération active de cellules nées d'éléments non granuleux et qui normale 
ment finissent leur carrière sans se multiplier est, à notre avis, un des stigmates 
de malignité relative de ce granulome. | 

Y a-t-il d'autres mocalités de développement sur place des éosinophiles? Nous 
n’avons rencontré ane peu d'images correspondant à des mononucléés éosinophiles 
.. on A des promyélocytes éosinophiles, issus de grandes formes lympliocytiques, ou 
encore d'élémerts lymphoides à noyau plus foncé et de pigmentophages faisant 
transition aux éosinophiles, Mais, en étudiant la génèse des éosinophiles plaqués 
anr ics tronçons de fibres musculaires dégénérées, nous avons vu des noyaux du 
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seraoplasme, soit libérés de la fibre par la rapture du sarcolamme, sait même encore 
en place, subir uns métnplasie éosinophile, Nous pons sommes attachés à figurer 
les divers aspests présentés par eq sarcoplasme en prolifération active dont les 
noyaux détachés et revenus À l'état indifféreneié, entourés d’an rudiment d’hyalo- 
plasma, subissent, comme les éléments mésodermiques embryonnaires, des &yolutions 
diverses {plasmodiale, macrophagique, fibroblastique, adipeuse, osseuse, etc.) dont 
quelques-unes sont actnellement bien connues. 

T/oxamep impartial des faits nous conduit à admettre que des cellules sar- 
coplagmiques, ainsi exfoliées, font souche d’éosinophiles et contribuent à alimenter 
l'éosinopbilia losale, Qu'on se reporte aux détails de notre examen; on verra 
comment s'opère cette transformation Les cellules embryonnaires dérivées du 
sarcoplasme qui leur a donné naissance ont la forme d'éléments mononucléés. Ce 
n'est pas un processus de phagoeytosa dipecte qui intervient: la cellule résorbe 
les sucs issus de la métamorphose régreseive des muscles et élabore par suite ces 
granulations. Il n’y a pas de leucocytes polynucléés nentrophiles, intervenant dans 
€e processus et l'opinion formulée par Brown, à propos de la génèse des éosino- 
Philes dans jeg muscles trichinés, à savoir, que Jes polynucléés nentrophiles se 
transmuteralent en dosinophiles, aprön avoir Incorporé des déchets musculaires, 
nous paraît erronée, 

Alnel, abstraction faite de l'apport par ehimiotaxisme, la formation locale d'éo- 
sinophiles — qui est actnellement à l'étade de divers côtés — et que l'un de 
nons avait déjà soutenue & propos de J'éosinophilia péri-hydatique — s'opérerait . 
de plusieurs facons : 

1° Par multiplication karyekinétique et par division directe de cellules éosino- 
philes préexistantes, que leur provenancg soit hématogène on histiogéne; nous en 
donnons ici la preuve : 

2° Par évolution myéloide ‘osinophile de cellules du type myéldblaste. 
grand lymphocyte, de lymphogonies, ou encore par différenciation de leurs dérivés 
promyélocytes grands mononucléés, lympho-leucocytes, splénocytes; 

# Par transformation directe possible de petits éléments lymphocytiques, 
fans passer par ja phase intermédiaire de myélocytes (Dominici, Weidenreich); 

49 Par différenciation des cellules endothéliales, dans les sercuses (Pröscher). 

5° Par méteplasie éosipophile de cellules indifférenciées, ayant l'aspect de 
mononuc]éés, s’égregeant du sarcoplasme des fibyes mnscnlaires dégénéréss eq même, 
exceptionnellement, évoluant snr place sous le sarcolemme des fibres malades. 

Cette dernière conclusion s’est heurtée, de notre part, à beaucoup plus de 
difficultés d'interprétation que celle relative au mode de développement des mast- 
zellen. On la trouvera pour le moins très hardie. Elle s'appuie sur des examens 
prolongés et n'est que l'expression des faits observés sans idée préconcue; bien 
pins la richesse des vaisseaux en éosinophiles nous inclinait primitivement à con- 
sidérer ces cellules comme ayant une origine exclusivement sanguine. 

On a considéré l’hémoglobine libérée des globules rougés comme servant à 
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la formation des éoriuophiles, De môme i’hémoglobine musculaire et quelques-unes 
des nombreuses substances émanées des muscles en souffrance (globulines, myosine, 
fibrine, myogéne, myostromine, lécithines, nncléine, créatinine, bases xanthiques, acide 
lactique, glucose, glycogéne, etc.) ont contribué à enrichir le protoplasma des 
cellules sarcoplasmiques libérées en matériaux éminemment propres à la formation 
de grabulations éosinophil:s et en substances incitatrices de cette transformation. 

Loin de nous cependant la pensée de nier l'importance de l'apport hémato- 
gène des éosinophiles et le rôle des influences chimiotaxiques qui les attirent dans 
la région ot s'exercént leurs propriétes antitoxiques; nous estimons que leur rôle 
est de tout premier plan. La genèse locale d’éosinophiles renforce ce processus 
de défense et le rend sans doute plus efficace, | 

L’intensité de l’éosinophilie a atteint ici son summum. Cela s'explique par l'évo- 
lation même du processus inflammatoire, lent, hyperplasique, hémorrhagique, très 
peu süppnratif; par sa durée: par le volume de la lésion: par la déchéance du 
tissa masculaira impliqué dans la masse; tontes ces conditions ont favorisé con- 
sidérablement l'apport hématogène, la prolifération, le développement local des 
éosinophiles et l'apparition de “Tumor-mastzellen”. 

Dans le botryomycome vulgaire (champignon de castration) l'éosinophilie se 
retrouve, ainsi qu’un examen récent nous l’a démontré, quoique moins accusée. 
Nous lavons constatée parfois chez l’homme dans ces granulomes pédiculés des 
doigts et d'autres régions dénommés botryomycosiques et dont nous avons démontré 
avec À. Lanbie la non spécificité; des mastzellen s’y associent toujours aux 
évsinophiles, mais en proportion relativement faible, en comparaison de ce que 
uous venons de voir dans notre cas où l’intensité du développement des mastzelleu 
et des éosinophiles constitue le fait fondamental. 

Les conditions qui ont présidé à la naissance et à l’agglomération de ces cellules 
sont d'une part la toxi-infection chronique résultant de la plaie suppurative, d'autre 
part les phénomènes d’histolyse et la résorption de ses produits. 

La réaction locale, ainsi mise en branie, sur un terrain comme celui 
das équidés prédisposé aux granulomes, a dépassé les limites habituelles d’ane 
fimple inflammation productive; elle a été hors de proportion avec Ja lésion initiale; 
elle s'étendait bien au delà du point d'attaque et envahissait progressivement les 
ganglions. Elle rappelait par son cours rapide et par sa masse la marche envahis- 
sante des néoplasmes; de fait, cliniquement, la malignité de l'affection parut telle, 
qu’elle légitima l'abattage immédiat. Aussi bien la prolifération de cellules telles 
que les éosinophiles et les mastzellen qui, généralement, s’infiltrent dans les tissus 
sans s'y reproduire; la transformation massive en mastzellen des divers éléments 
da foyer morbide, y compris les sarcoplasmiques; la métaplasie éosinophile de 
ces mêmes éléments; les mitoses des types cellulaires qui sont partie prenante 
daus Ja lésion rapprochent ce granulome malin des productions ayant une ten- 
dance à persister et à s’accroître, auxquelles convient la désignation d’hyperplasies 
progressives ot, dans l'espèce, de tumeurs inflammatoires. 
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Cette réaction dépassant le but, en se perpétuant malgré l’insignifiance appa- 
rente du petit clapier purulent qui l’entretenait, s'explique par une sorte d'hyper- 
sensibilisation locale, élective, d'éléments cellulaires adaptés à des fins déterminées. 
Cette hypersensibilisation an lieu de se marquer par des troubles purement fonc- 
tionnels, se traduit ici objectivement par la formation exagérée et par l’accnmula- 
tion de cellules spéciales éosinophiles et mastzellen (ainsi que de Jeurs studes 
originels) — dont les propriétés défensives et autrei répondent à la nature de 
l'excitant. 

La pathologie du système hématopoïétique relève, chez l’homme, de phénomènes 
du même ordre. L’hypersensibilisation de certaines cellnles, à l’égard d'agents irritants, 
exogénes ou endogènes, s'accroît de plus en plus, alors même que la cause nocive 
naugmente pas d'intensité. (C'est ainsi que les cellules matricielles des éléments 
du sang, hypersenaibilisées et stimulées outre mesure à se multiplier, s’orientent 
vers une des étapes de leur évolution, variable suivant les cas, et finissent par 
acquérir, ainsi que l’un de nous (Sabrazés) l’écrivait en 1899, une activité de 
reproduction effrénée, quasi néoplasique, tandis que leur aptitude à se différencier 
devient précaire. (Cette bypothèse nous aide à comprendre les états ymphadéno 
mateux et loucémiques. 

L’hypersensibilisation et l’hyperplasie myéloide ou lymphadénoide ont leurs 
causes dans la prédisposition et dans les antécédents des malades. Ces antécédents, 
parfois éloignés, souvent très chargés, témoignent de troubles digestifs, d’angines 
à répétition, de manifestations anémiques, de poussées ganglionnaires à bascule, 
de traumatismes de la rate ou des os, d'infections et d’intoxications anciennes 
ou récentes, multiples et diverses, etc. 

Les organes hématopoiétiques sollicités sans cesse à réagir et hypersensibilisés 
vis-a-vis de ces causes morbides, subissent des modifications histologiques pro- 
gressives qui aboutissent à telle on telle modalité de granulomatose, de lympho- 
matose, de pseudoleucémie ou de leucémie 

L'étude de eette granulomatose du cheval nous conduit done à des déductions 
de pathologie comparée et peu nous aider à comprendre la genèse et l'évolution 
juqu’à présent si obscures des maladies que nous venons d'envisager (Février 1908). 
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Planche 1. 


Figure 1. Vue d’ensemble d'un champ microscopique montrant jes ilots bleus do mastzellen, 
l'atmosphère rouge d'éosinophiles dissuciant le tissu musculaire de la région. Colo- 
ration à l’6osine-bleu de méthylene (Leishman) G = MD. 

Figure à. Un point de la même préparation (mastsellen et 6osinophiles) à un grossissement 

e 750 D. 

Figure 3. Noyaux des mastsellen et granulations basophiles métachromatiques de leur 

cytoplasme. On ne voit que le noyau des cellules Gosinophiles interposéer. 
Coloration à la thionine. (+ = 760 D. 

Figure 4 Cellules éosinophiles colorées par l'hématoxyline au perchlorure de fer (Weigert). 
+ = 760 D. 

Figure é Noyaux des mastzellen. Coloration à )’hématoxyline ferrique-éosine orauge. 
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Pianche 2. 


Grossissement 1900 D sauf 1 et 19 où G = 760 D. _ 
Coloration (1 à 84) à l'éosine-bleu de méthylène (May et Grünwald). 


Figure 1. Giandes sudoripares dont Je tissu interstitiel est bourré de cellules plasmatiques 
et de fibroblastes jeunes. Présence de quelques mastplasmazellen. 

Figure 2—6. Eléments cellulaires mononucléés plus ou moins déviés du type grand lym- 
phocyte ou mononucléé basophile aux dépens desquels se forment des mastzellen. 

Figure 7. Mastzelle dont les granulations ne sont pas métachromatiques. 

Figure 8. Elément mononucléé à protoplasma clair contenant des granulations basophiles 
plus ou moins métachromatiques. 

Figure 9—11. Mastzellen à divers stades de leur évolution. 

Figure 12—14. Transition des pigmentophages aux mastzellen. 

Figure 15--16. Mastzellen en mitose. 

Figure 17. Mastzellen polyédriques dans la paroi d’un vaisseau. 

Figure 18. Mastzellen se formant aux dépens des noyaux du sarcoplusme. 

Figure 19. Prolifération et libération des noyaux du sarcoplasme. 

Figure 20—27. Divers éléments éosinophiles ayant cette origine. 

Figure 28. Eosinophile à l'état adulte. 

Figure 29—80. Eosinophiles cn mitose. 

Figure 81. Eosinophile en voie de division directe. 

Figure 32. Eosinophile uninucléé jeune. 

Figure 33. Mastleucocyte du sang circulant du cheval Hématéine éosine). 

Figure 34. Mastlencocyte du sang circulant du cheval (Eosine orauge - alcool méthylique- 
May-(trünwald et Giemsa). 

Figure 35, Kosinophile du sang circulaut du cheval (Hémutéine éosine). 

Figure 36. Eosinophile du sang circulant du cheval (Eosine orange - nleool méthylique- 
May-Grünwald et Giemsa combinés). 
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Action des rayons X sur le sang et la melle osseuse. 


1. Action d’une dose unique d’intensité moyenne en irradiation totale. 


Par 


Ch. Aubertin et E. Beaujard. 


I. 


La question de l’action de rayons X sur l'appareil hématopoïétique comprend 
deux parties également importantes, mais inégalement élucidées, La premiére est 
l'action sur le tissu lymphoïde et spécialement sur le rate, remarquablement 
décrite par Heineke, dont les descriptions ont été confirmées depuis par de 
nombreux auteurs et par l’un de nous; on peut eonsidérer cette question comme 
complètement étudiée, dans ses points essentiels tout au moins; nous n’y rovien- 
drons pas. La seconde, est l'action sur le tisaj' myéloïde, & laquelle on doit, 
selon nous, joindre l’action sur le sang: elie a été étudiée, elle aussi par de nom- 
breux auteurs (Milchner et Mosse, Heineke, Aubertin et Beaujard, Helber 
et Linser, Krause et Ziegler, Warthin, Tatarski, Patricelli, etc.), mais, 
à ce sujet, l’accord ne semble pas s’étre fait comme sur la première question, et 
les auteurs sont arrivés à des résultats et surtout à des interprétations assez 
variables. 

Nous croyons que cette diversité de résultats tient tout d'abord à ce fait . 
que nombre d'auteurs ont étudié le sang sans étudier la moelle, ou la moelle sans 
étudier le sang, procédés également défectueux, car ils ne peuvent donner aucun 
résultat pathogénique. En second lieu, à ce que presque tous ont voulu trouver 
dans ia moelle les lésions dégénératives antérieurement décrites au niveau du 
tissu lymphoïde, — et ce reproche s'adresse aussi bien à certaines de nos propres 
expériences de 1905 qu’à celles de Milchner et Mosse et de Krause et Ziegler. 
Le troisième point, conséquence naturelle du précédent, est le fait que les auteurs 
ont, pour étudier les lésions médullaires, omployé des doses énormes qui n'ont 
évidemment aucun rapport avec celles qu’on emploie en thérapeutique: en effet, la 
Llupart des expérimentateurs qui ont réalisé la dégénérescence de la moelle ont 
da employer de telles doses qu'ils tusient leurs animaux en quelques jours; et si, 
personellement, nous avons pu provoquer des dégénérescences médullaires très 
marquées et compatibles avec la survie, c’est uniquement en usant d'un artifice qui 
consistait A n’irradier qu'un segment du squelette (Soc. de Biologic, 5 février 1905). 
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Cette question de doses a une importance considérable aussi bien en théra- 
peutique radiologique qu'en pharmacologie. On peut obtenir tout, avec les 
rayons X : dégénérescence totale de l'appareil hématopoïétique: dégénérescencc 
élective et partielle avec leucopénie; voire même hyperfonctionnement, leucocytose 
et myélémie (A ubertin et Beaujard); voire même transformation myéloïde 
de la rate (Ziegler); ces résultats tiennent uniquement an mode d’emploi, selon 
qu'il s'agit de doses massives, de doses moyennes, de doses fractionnées et repétées; 
c’est pourquoi tous ces faits ont leur intérêt, mais 4 condition de les interprêter, 
toutefois nous croyons qu’en matière de radiothérapie expérimentale, nous devons 
étudier surtout les doses d'intensité moyenne, qui sont en somme, celles qui donnent 
chez les leucémiques les résultats que l’on sait. 

Dans les expériences que nous rapportons ici nous ayons employé des doses 
comparables aux doses thérapeutiques; la meilleure preuve que nous puissions 
donner de leur action en quelque sorte “physiologique” est qu’elles sont compa- 
tibles avec le fonctionnement normal de l’appareil hématopoïétique : nous voulons 
dire par là que les réactions sanguines qu’ellcs déterminent ne s’accompagnent pas 
même chez le cobaye de myélémie appréciable rouge ni blanché, c’est-à-dire 
restent dans les limites des réactions physiologiques. 

Nous voudrions montrer plus. spécialement dans ce mémoire 1° qu'une même 
dose de rayons X exerce une action bien différente sur les tissus lymphoïde et 
myéloide; 2° qu’une irradiation unique d'intensité moyenne produit des modifications 
sanguines très prolongées; 3° que la diminution leucocytaire ainsi produite n’est 
pas en rapport avec la destruction du tissu lymphoïde, et n'est pas due non plus 
à une dégénérescence médullaire, mais qu'elle se produit au contraire malgré 
une hyperplasie marquée de la moelle ossense. | 


IL 


Nous avons soumis à des irradiations totales 9 cobayes adultes. (Ces irra- 
diations étaient de 12 unités H, c'est-à-dire d'une durée de 40 à 60 minutes, 
selon Fétat de l’ampoule, avec des rayons pénétrants (n° 6—7 Benoist) I 
s'agit là d’une dose assez comparable aux doses thérapeutiques employées chez 
les leucémiques; en effet, on fait couramment, chez un myélémique par exemple, 
en une séancs hebdomadaire, 4 H sur la rate, et 4 H sur les diverses 
épiphyses osseuses. Quoi qu'il en soit, nos animaux n’ont éprouvé aucun trouble 
apparent, pas d’amaigrissement, pas de radiodermite, et — disons le pour ne plus 
y revenir — nous n’avons trouvé chez eux aucune lésion histologique notable 
du foie; des reins, des surrénales, du tube digestif (nous ne parlons pas ici 
des glandes génitales), Nos animaux n'étaient pas attachés, mais simplement 
placés dans une boîte de carton à couvercle fermé qui se trouvait entièrement 
dans le champ de l’ampoule et dont la partie inférieure était distante de 22 cm 
de l'anticathode, Tes centres nerveux n'étaient donc pas protégés : néanmoins 
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hous n'avons uoté aucun trouble attribuable à leur ‘irradiation. Tous ces détails 
sont nécessaires pour bien établir que la dose choisie était bien la dose moyenne, 
suffsante pour produire des modifications sanguines notables, insuffisante pour pro- 
duire des effets toxiques. 

Ces animaux ont été suivis au point de vue hématologique et sacrifiés en 
série. de deux heures à vingt-trois jours après la séance. Chez tous nous avons noté 
des modifications sanguines du même ordre. Nous reproduisons seulement ici les 
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pourcentages quotidiens du cobaye A suivis pendant 19 jours, c'est-à-dire jusqu’au 
moment où le chiffre leucocytaire est redevenu normal : cette dose unique 
et moyenne produit donc des modifications leucocytaires considérables 
et prolongées: les rayons X produisent un abaissement notable du chiffre leu- 
cocytaire, voilà le fait essentiel va par tous les auteurs: mais cet abaissement 
présente certaines particularités : tout d’abord il est, d’une façon constante, précédé 
d'une leucocytose immédiate que nous avons les premiers décrite en 1904; 
ensuite il présente, pendant toute sa durée, quelques caractères qu’il n’est pas 
inutile à préciser : 
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Le chiffre Jeucocytaire semblant définitivement revonu à la normale ct In formule 
sunguine étant -— sauf l'éorinophilic — unaloguc à ce qu'elle était avant l’irradiation, les 
jormes en histolyse ayant presque disparu, nous sacrifions l'animal. 

Cobhaye B. Come le précédent cet animal a subi une irradiation totale de 12 H, 
avant doré 50 minutes; elle a produit des modifications lourocytaires, un peu moins pro- 
nuneéis peut-être ; le 17me jour le chiffre leucocytaire étant revenu à la normale, nous 
avons suerifié 1’ animal, Le table ‚au suivant indique les variations quotidicnnes des glo- 
bules blancs: 
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Il est inutile de reproduire ici tous les pourcentages; les résultats des examens do 
“og sce sont très analogues à ceux du cuhaye A, avec cette différence qu'il n'y euc ni 
éosinophilie notable, ni Mastzellen leucocytose, et quo la proportion des formes en Taare 
s'atteignit, comme maximum, que 209, donut 99%, pour les polynucléaires (les deuxième, 
troisième et quatrième jours) et 9,5°/, pour les mononutléuires (le quatrième jonr). Ici 
excore même polynuciéose au début. (739), le second jour) diminuant progressivement pour 
revenir aux environs de la normale. 

’obaye C. Méine irradiation totale; quantité: 10 H. Méme leuconytose immédiate 
po de leucopénio progressive: Fanimal a a été sacrifié le 11me jour. em périnde d’hypo- 
eweocytuse : 





Tableau 8. 


Chea ce cobaye le maximum des polynucléaires a 6t6 de 85°, (deux heures après fa 
séance), et, pendant les jours suivants, la moyenne de ces eléments a toujours êt6 relativement 
élevée (65 à 70°/,); In proportion des leucocytes en histolyse n atttint 12 on les poly- 


nucléaires et 16°, pour les mononurcléaires; les éosindphiles ont atteint lo cingtieme 
jovr, les Mastzellen 4,5 le troisième jour. 


Cobaye D. Même irradiation totale, mais à dose plus élevée : 20 H (durée 100 minutes); 
aussi voyons-nous que les modifications sanguines durent plus longtem puisque, le 
2ime jour nous avons encore de la leucopénie relative; Pauimal m'a été sacrifié que le 


23me jour : encore ne sommes-nous pas certains que les modifications sanguines étaient 
définitivement terminées à ce moment. 


14000 =r: = — — — —+- 7 =: ET — + = 
—+ = —— — —- — À — — — — + — — — + -—4— - _ — — * Er — er 

5000 HE — — — 
4 


— — 
12000 
AIOE | 


6007 — 





dui =; 





E — LE: a et 

ud =: == — F — ⸗ u — =I — 

Jours | = J J at | Fi — Im! fl? ast 761 IB tel TT — — 121 | 
Tableau 4. 


Notons ici une polynicliéose dépassant 60%, et atteignant jusqu'à 76°), à certains 
ware de leucopé nic; les Martzellen montent de 1 (avant) & 3,5 (quatrième jour): notons 
que 11me jour (le chiffre leucorytaire étant remonté un peu au-dessus de la normale) la 
broule vat également normale (31 poly ot 68 mono) phénomène passager d'ailleurs. 


3* 
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Cobayes E, F, G, H, I. Ces animaux qui ont tous reçu la même dose totale de 
10 H ont été sacrifiés 2 heures, 6 heures, 24 heures, 40 heures, 3 jours après la séance. 
Même leucocytose immédiate (20 000 après une heure chez l’un d'eux, chez un autre, nous 
notons les chiffres suivants: avant: 12 300; immédiatement après: 19500; trois heures 
après: 24600; cing heures après: 26500; six heures après :.11400. Nous notons ces 
chiffres parce qu'ils constituent un exemple de leucocytose relativement prolongée. 

Inversement, dans un cas, nous n’avons pas réussi à constater la leucocytose imné- 
diate, vraisemblablement parce que celle-ci a été très passagère et que notre premier 
examen de sang a été fait trop tard, deux heures et demie après la fin de la séance; nous 
reproduisons ces chiffres parce qu'ils montrent avec quelle rapidité peut s'installer la leuco- 
pénie après unc irradiation d'intensité moyenne: avant: 11 700; 2 heures 1}, après : 5 800; 
20 heures après : 5400, 24 heures apres: 6 600. 
la Chez un autre cobaye, les leucocytes étaient tombés à 3300 le surlendemain de 

séance. 


L'étude des lames sèches n’ajoute rien d’essentiel; mentionnons que ches un seul de 
ces animaux nous avons vu apparaitre dans le sang, au moment de la leucocytose imme- 
diate, quelques rares globules nucléés. 


D'autre part, nous avons remarqué que, chez un animal antéricurement &osinophi- 
lique, les acidophiles ne semblent pas prendre part, comme les neutrophiles à la leucocy- 
tose immédiate: chez un de nos cobayes qui se trouvait avant Ja séance dans un état 
d'éosinophilie d'ailleurs inexpliqué (15°/, avec 12 000) le chiffre absolu des acidophiles n'avait 
pas varié notublement au moment de la polynuciéose immédiate (8°/, avec 25 000). Par 
contre ces cellules sont détruites en assez grand nombre au moment où s'installe la leuco- 
pénie : chez le cobaye précédent, quelques heures plus tard, leur proportion n'était plus que 
de 5°/, avec 11400 leucocytes; chez un autre dont l'éosinophilie, antérieurement à la 
séance était énorme (22°!,), le chiffre absolu des éosinophiles était tombé de 2570 à 580 


pus 700 par mmc. pendant que les leucocytcs tombaient de 11 700 à 5800 puis 5 400. 
ous avons d'ailleurs trouvé sur les lames sechey de curieuses figures d’histolyse des 
éosinophiles; dons lcs unes, banales, il s’agit de caryolyse et d’essaimage des grains; 
dans les autres, au contraire, les grains semblent se fondre ensemble, donnant au proto- 
plasma un aspect réfringent cn musse assez spécial. Nous avons vu également ces formes 
chez les leucémiyues irradiés. 


INT. 


Nous voyons donc que la leucopénie rüntgénienne, outre qu’elle est précédée 
d’une leucocytose passagère, présente certaines particularités importantes à con- 
naître si l’on veut élncider le mécanisme de sa production : 


1° Pendant les jours qui suivent la séance, la Jencopénie n'est pas uniforme 
et n’est pas non plus à progression et à atténuation régulière: elle est entre- 
coupée par de véritables poussées leucocytaires bien visibles au Gme et au 
9me jour chez le cobaye A, au 5me et au 13me jour chez le cobaye B, au 
3me, au lime et au 14me jour chez le cobaye D; si, chez le troisième de nos 
animaux ces poussées semblent moins nettes, c'est peut-être parce qu'elles ont à 
une période passé inaperçues, fante d’un examen quotidien. 


Ces poussées sont parfois assez fortes pour ramener d’une façon d’ailleurs 
tout éphémère, le chiftre leucocytaire aux environs da chiffre primitif et même 
au-dessus. Elles sont constitutuées en général par une polynucléose, et rappellent, 
en moins intense, la pulynucléose immédiate qui suit l'irradiation. Rappelons que 
de telles oscillations s'observent chez les leucémiques myéloides pendant les jours 
qui suivent les premières irradiations. 
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2° Pendant cette période de leucopénie on trouve dans le sang un grand 
nombre de leucocytes en histolyse portant plus pent-étre sur les poly- 
nneleaires que sur les mononncléaires. Ces leucocytes en histolyse peuvent attein- 
dre une proportion considérable (jusqu'à 30°/,); ils apparaissent dans le sang assez 
rapidement après la séance, et sont surtout nombreux pendant les 4 ou 5 premiers 
jours; leur proportion peut varier beaucoup d’un jour à l’autre; nous avons essayé 
de voir, si les périodes où les leucocytes en histolyse étaient le plus nombreux 
correspondaient à celles où le chiffre total des leucocytes était le plus élevé, et si 
l'abaissement du chiffre absolu des leucocytes correspondait à la destruction totale 
des formes dégénérées; ce parallélisme ne nous a pas semblé constant, 

3° Pendant cette périvde de leucopénie, la formule leucocytaire ne laisse pas 
que de présenter quelque intérêt. En tffet, les polynucl&aires qui, au moment 
de ls leuroytose immédiate montent parfois au-dessus de 80°/,, baissent ensuite 
avec le chiffre total des leucocytes, mais cet abaissement n'est pas proportionnel 
à la leucopénie : il est fréquent de voir en effet le taux des polynucléaires rester 
supérieur à celui qui présentait l'animal au début de l'expérience, et monter même, 
à certains jours, à 55, 60, 65 70°/, même; et cette proportion élevée des poly- 
nucléaires contraste parfois avec la loucopénie (66 °/, avec 4800 chez le cobaye D, etc.). 
Ces polynucléaires sont des formes jeunes binucléées, uninucléées, parfois peu échan- 
crées, selon la classification d’Arneth; il peut s'y joindre, exceptionnellement et 
en fort petit nombre, quelques rares myélocytes. | | 

Vers la fin, le chiffre des polynucléaires se rapproche sensiblement de la 
normale, en même temps que le chiffre total des leucocytes. 

4° Cette polynucléose, d'ailleurs relative, n’est pas le seul symptôme qui 
fasse penser où un hyperfonctionnement de la moelle: l’éosinophilie s'y joint 
souvent : c'est ainsi que chez le cobaye A nous voyons les &osinophiles qui avant 
l'irradiation étaient à 1°/,, augmenter — plus tardivement que les neutrophiles — 
et atteindre Y°', le quatrième jour, puis subir à partir de ce moment des oscilla- 
tions diverses, sans que jamais leur chiffre ne tombe 4 la normale; et, fait intéres- 
sant, la réaction acidophile qui avait été plus tardive à s'organiser que la réaction 
neatrophile, est également plus tardive à disparaître, puisque, an moment où le 
chiffre leucocytaire est redevenu normal ainsi que le taux des polynncléaires, les 
éosinophiles restent aux environs de 10°/,. Chez le cobaye C les éosinophiles se 
sont également élevés au-dessus do la normale et ont atteint 9,5%, le cinquième 
jour; l’éosinophilie a tontefois manqué chez le cobaye B. 

5° Les mêmes remarques peuvent s'appliquer aux Mastzellen: chez le 
tobaye A nuus les voyons augmenter le quatrième jour, c’est-à-dire après les évsino- 
Philes, monter & 2, 4, 6°/, puis redescendre, mais en restant au-dessus de 2°/, 
pendant presque toute la durée de la lencopénie; chez le cobaye B ils atteignent 
2%, et 4°/, chez le cobaye C, 3,5°/, chez le cobaye D, également au moment 
de ia leucopénie marquée. 
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IV. 


Ces modifications sanguines se résument en somme À une leucopénie avec 
augmentation dans le sang des formes d'origine médullaire. Un tel syndréme 
hématologique pourrait être expliqué de deux maniéres différentes: ou bien il y a 
hypofonctionnement du tissu Jymphoide, sans destruction leucocytaire, et la leuco- 
pénie traduit senlement l'insuffisance formative des mononucléaires; — ou bien il 
y a destruction cufncidant avec un fonctionnement normal ou même augmenté du 
tissu myéloïde. 

La première de ces hypothèses semble réduisante a priori, étant donné que 
nous connalssons les rayons X comme de puissants destructeurs du tissu lymphoide : 
néanmoins elle ne résiste pas A l'analyse ct c'est la seconde hypothèse (hyper- 
destruction avec hyperfonctionnement) qni est Ja vraie comme le fait prévoir la 
formule sanguine et comme le prouve l'étude histologique des organes hématopoié- 
tiques et hémolytiques. 

Follienles spléniques. Avec les doses oue nous avons employées, les 
lésions de destruction folliculaire aujourd'hui bien connues étaient trés nettes 
(pycnose puis fragmentation des noyaux, macrophagie des débris de chromatine, 
puis régénération du tissu folliculaire); nous ne Jes décrirons pas à nouveau. 

Nons nous contenterons dc signaler un point, extrêmement important an 
point de vue de l'interprétation des faits : c'est que, chez les animaux sacrifiés à 
partir do la quatrième heure, le stade de nécrose folliculaire avait complètement 
disparu, le corpuscule de Malpighi se trouvant déjà complètement régéneré : or, 
c'est à partir de ce moment que la leucopénie commençait à se produire le plus 
nettement pour se prolonger pendant une quinzaine de jours, malgré l'intégrité 
définitive des follicules : I] est dune évident que la lencopénie, et plus 
particulièrement la leucopénie lymphocytaire n’est pas causée par la 
destruction du tissu lymphopoïétique. 

Pulpe splénique. Si les Jésions folliculaires sont essentiellement éphémères, 
les modifications de la pulpe se prolongent par contre pendant une assez longue 
période, Eu effet, pendant toute la période de leucopénie, nous avons trouvé la 
pulpe extrémement riche en macrophages chargés de pigment ferrique et de débris 
de noyaux leucocytaires ou de polynucléaires entiers. (Ces macrophages sont très 
nombreux et sont localisés non seulement dans les cordons de Billroth, mais aussi 
dans les sinne qu'ils encombrent: une telle abondance de figures d’hémolyse, et 
spécialement dans les sinus, nous semble indiquer que le processus macrophagique, 
quoique considérable, est insuffisant à sa tâche, puisque, à l'état normal, ces figures 
sont à peu pres localisées dans les cordons : c'est peut-être ce qui explique qu'on 
trouve dans le sang autant de figures d’histolyse. 

Quoiqu'il en soit, nous voyons que, après une seule séance d'irradiation, 
Phyperactivité hémulytique de la pulpe splénique se prolonge pendant une période 
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relativement longue qui correspond justement à la période de lencopénir : il y a” 
donc simultanéité parfaits entre la diminution du nombre des leuoo- 
crtes dans le sang et l'augmentation du procesaus hémolvtique dans 
Ja rate. 

Moelle osseuse, La description de la moelle ossense peut se résumer en 
un mot: elle était, chez tous nos animaux sacrifices en période de Ilancopénie en 
kyp-rfonctionnement manifeste. Ses caractères peuvent se résumer ainsi 

1° Disparition complète des areoles graisseuses, remplacées par le tissu hémato- 
poietigue hyperplasié, 

2° Augmentation du nombre ahsoln des myélocytes granalenx aina que do 
nombre (absolu et relatif) des cellules-méres à protoplasma basophila; caryocinèses 
assez, abondantes, 

3° Augmentation nette de la proportion des polynuciéaires et abondancs des 
formes de transition entre les myélocytes et ces derniers: la grande quantité des 
polynucléaires est même ce qui frapps d'abord à l'examen He certaines de cts 
moellus, | 

4° Augmentation du nombre relatif et absoln des 6osinophiles et des Mast- 
zellen, avec présence d’un certain nombre de formes po) ynuciédces. 

8° Présence de myélocytes dont le protoplasma contient à la fois des grains 
cosinophiles et des grains basophiles. | 

Ces éléments ont été peu étudiés dans Ja moelle osseuse des mammifères. ') 
Pour les mettre nettemant en évidence, il est préférable de fixer avant dessication 
un frottis de moelle osseuse par Je liqnide de Dominiei, pris de rolore par 
l'éosine-orange-bleu; ik sont moins beaux, muis encore très nets aur les frottis 
fixés après deesication; ils sont des plus nets sur les coupes fixées au Zonker ou 
au Dominici; ce sont de gros myélocytes à noyau arrondi (nons n'avons pas vu 
les formes polynucl&ees) dont le protoplasma est rempli de grannlations, dont la 
majorité sont acidophiles, mais dunt quelques-unes —- une dizaine, anr vingtaine 
ou pins — sont nettement basophiles et assimilabics en tous pointe aux granula- 
tions basophiles du cobaye. Je comtraire (rares grains éosinophiles dans des cci- 
Inles à grains barophiles) est beaucoap moius svavent rencontré. Nous u’avens 
pes trouve netlement de grains ayant des réactions colorantes intermédiaires et 
pouvant être ronsidérés comme des formes de transition; ajontons qne dans les 
myélocytes aeutrophiles (ou amphophiles) nous n'avons pas trouvé de grains aber- 
rants, soit oxyphiles sont basophiles 

Nous avons trouvé ces éléments en proportion relativement élevée dans la 
moelle de certains de nos animaux (jnsqu'à 4°,, en coexistence avec 5°, d’éosino- 
philes et 3°/, de Mastzellen chez le cobaye n° 1); nous les interprétous, jusqu'à 
plus ample informé, comme un signs d'hyperactivité médullaire normale ou déviée. 
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4) Is ont été décrits yar Mlle Dezewing dans Je tissu lymphoide des ichthyopsidés, 
l'autre part des formes unalogucr unt ére sisnalées dans le sang mwyélo-leucémique — 
ta coloration vitale — par Ébalich et Levaditi. 
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6° Les globules nucléés et les mégacaryocytes sont également augmentés de 
nombre : toutefois la prolifération érythroblastique est moins marquée que la pro- 
lifération leucocytaire. | 

7° On trouvait de plas, dans la moelle, quelques rares figures de macro- 
phagie, insignifiantes par rapport à celles rencontrées dans la pulpe splénique. 

Quant aux lésions dégénératives nous les avons recherchées avec soin, mais 
en ce qui concerne les expériences dont nous parlons aujourd’hui (doses moyennes) 
nous n'avons rien trouvé de net, sauf quelques pycnoses de certains myélocytes. 
En tout cas il n'y avait pas de fragmentation des noyaux analogue à celle qu’on 
produit si facilement dans la rate, avec les mêmes doses. 

Ces signes d’hyperactivit& médullaire, déjà visibles chez le cobaye sacrifié 
après 2 heures, étaient à leur maximum chez l’animal sacrifié après 24 heures, 
en pleine leucopénie; ils étaient très nets également chez les animaux sacrifiés 
après 40 heures, 6 jours et 10 jours (leucopénie), Chez les cobayes 1 et 2 ils 
étaient très atténués et les arévles graisseuses oommengaient à réapparaître comme 
chez les témoins : ces deux animaux étaient d’ailleurs presque revenus à l'état 
normal an point de vue hématologique. Une séance d'intensité moyenne provoque 
donc, du côté de la moelle osseuse, des phénomènes d’hyperactivité qui, fait para- 
doxal en apparence, sont des plus marqués tant que le chiffre des loucocytes est 
au-dessous du chiffre primitif, et qui ne commencent à s’atténuer que quand ils 
reviennent à la normale. 

La leucopénie que nous avons constatée ne doit donc pas être attribuée à 
une iusuffisance médullaire. 

Comme d’autre part cette leucopénie persistante ne peut être attribuée 
non plus à la dégénérescence éphémère du tissa limphoïde, nous devons en con- 
clore qu’elle est due à une destruction leucocytaire intense que ne peut suppléer 
la réaction, d’ailleurs orthoplastique, de la moelle osseuse. Il est probable que 
cette destruction a lieu non pas spécialement au niveau des organes hématopoïé- 
tiques, mais dans tout l’organisme : les phénomènes macrophagiques que nous avons 
décrits aa niveau du tissu hémolytique (pulpe splénique) n'en sont que les stades 
terminaux. 

V. 

On peut conclure de ces faits : 

1° Le tissu myéloïde est beaucoup moins sensible aux radiations que le tissu 
lymphoide : la même dose de rayons X qui produit une nécrose lymphoïde produit 
au contraire, du côté de la moelle, une hyperplasie évidente, appréciable dès les 
premières heures et persistant plusieurs jours. 

29 On doit en conclure que la leucopénie observée pendant les jours qui 
suivent une irradiation unique d'intensité moyenne n'est pas due à une dégéné- 
rescence de la moelle, mais qu'elle se produit au contraire malgré une hyper- 
plasie médullaire que nous avons constatée et qu’on peut diagnostiquer par 
un examen leucocytaire complet. 
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3° II peut done y avoir deux formes de leucopénie produites par les rayons X: 
l'me coexiste avec une dégénérescence plus ou moins complète de tout l'appareil 
hématopoiétiqne: elle est très rarement observée et seulement chez les animaux 
ayant reçu des doses énormes et répétées de rayons X (doses mortelles); il se 
peat qu’elle soit due à la dégénérescence du tissu myéloide (leacopénie par in- 
safisance formatrice). | 

L'autre est produite par la destruction (directe ou indirecte) des leucocytes 
dans tout l'organisme et peut exister non-seulement sans dégénérescence médullaire, 
mais malgré une hyperplasie médullaire notable, la destruction se trouvant plus 
forte que la formation’: elle est, croyons-nous, la plus fréquente : en tout cas c’est 
elle qui se produit à la suite d’irradiations d'intensité moyenne comparables aux 
irradiations thérapeutiques : c’est une leucopénie par hyperdestruction et non par 
Insuffisance formatrice. 
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Aus der Kgl. Universitätsklinik für Hautkcankheiten in Breslau. 
(Diz: Geb. Med.-Rat Prot. Dr. Neiseer.) 


Zur Prage des Ursprungs der Mastzellengranulationen. 
Von 


Dr. B. Meirowsky (Breslau,, 
Assistnaurat der Klinik. 


Die in Bd. V Heft 3 der Folia Hämatologica erschienene Arbeit Weiden- 
reichs veranlasst mich, in aller Kürze die Ergebnisse meiner schon im November 
vorigen Jahres abgeschlossenen Untersuchungen über den Ursprung der Mastzellen- 
granulationen mitzuteilen. 

Will man die Entetehung der Grannlationen studieren, 90 muss man solches 
Material zur Untersuchung wählen, in wolchem während eines kurzen Zeit- 
raums eine reichliche Neubildung von Mastzellen zur Beobachtung konnınt. 
Nur unter diesen Umständen ist man in der Lage, die an diesem Vorgang betei- 
ligten Faktoren zu studieren. Zn solchen Untersuchungen eignet sich besonders 
gut menschliche Haut nach vorangegangener Bestrahlung mit einer 
künstlichen und starken Lichtquelle. 

Das J.icht der vou Finsen zur Lupusbehandlung eingeführten Lampe ist ein 
Kohlenbogenlicht, welches nach der Passage durch einen aus Bergkristallinsen 
bostehrndea Konsentrator eine an chemischen Strahlen reiche Lichtquelle liefert. 
Die Wirkung des Lichtes ist von einer Reibe von Untersuchern sowohl an normaler 
Menschen- und Kaninchenhaut, als auch an lupuskranker Haut studiert worden 
(von Veress, Zieler, Meirowsky, Glebowski, Pillnow, Doutrelepont u.a... 
Sie ist als ein entzindlicher Prozess aufzufassen. Auf die örtliche Gewobsschädi- 
gung und die Veränderung der Zirkulationsverhältnisse mit Hyperämie nnd ge 
steigerter Exsudarion aus den (refässen folgen reaktive und hyperplastische Gewebs- 
wucherungen (Zieler). Revor sich jedoch die zelltötende Wirkung dee Liehts 
bemerkbar macht, lässt sich an den Kernen der Epidcrmis- und Catiszellen 
eine auffällige Veriiuderung jener Kernsubstanz zeigen. welche wir als Nuklec- 
larsukstanz zu bezeichnen pflegen (Meirowaky). 

Wir wollen jedoch gleich hier der allgemeinen AuffassuLz widersprechen, 
ala vb sich dig Nukloolen aller Kerne ausschliesslich mit sauren Farbetoffen 
tingieren und dadurch als lediglich oxyphil oharakterisiert sind. 
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Wendet man also nach Alkoholfixierung das vun Pappenheim angegebene und 
von Unna für die Hautfärbung modifizierte Methylgriin-Pyroningemisch an, so 
färben sich die Kerne blaugrün, die Nuklecten rot. Hier werden also die Letzteren 
durch einen exquisit basischen Fafbstoff zur Darstellung gebracht, nämlich 
dureh das Pyronin. Färbt man dagegen dieselben Präparate mit Wasserblau 
nnd Eosin oder mit Alaun-Hämatoxylin und Eosin oder. mit Metbylgrün und Eosin, 
so nehmen dieselben Gebilde in denselben Schnitten das Eosin auf. 
Färbte man nun aber wieder mit Methylenblau und Eosin, 20 nahmen sie, wenigstens 
bei allen von mir ausgeführten Färbungen, das Methylenblan auf. 

Aus diesen Tatsachen geht uhne weiteres hervor, dass die Nukleolen der 
von mir untersuchten menschlichen Epidermis und Cutis amphichro- 
matisch (amphophil) sind, d. h sowohl mit sauren als mit basischen 
Farbstoffen dargestellt werden können. Färbt man sie nun mit basischen 
Farbstoffen, so wird ihre Unterscheidung von Teilen des basichromatischen 
Gerüstwerks erschwert und unmöglich. Es ist also garnicht undenkbar, dass 
wir mit dem Pyronin im Methyigrün-Pyroningenisch Pappenheims nicht nur die 
Nukleolen allein, sondern auch daneben basichromatische Bestandteile zur 
Darstelluug bringen, es ınüsste denn sicher und exakt bewicsen werden, dass das 
basische Metbylgrün nur und ausschliesslich das Chromatin des Kerns, das 
Pyronin nur das Plastin (Nukleolarmasse) fürbt. Ebenso ist es aber auch möglich, 
dass man bei Darstellung der Nukleolen mit sauren Farben ausser den Nukleolen 
auch noch andere oxychromatische Kernbestandteile färbt. Ans diesen Er- 
wägungen folgt, dass wir nicht imstande sind, durch färberische Mani- 
palationen die Nukleolarsubstanz exakt und einwandsfrei vom Chro- 
matin und anderen Bestandteilen des Kerns zu differenzieren. 

Das einzig zuverlässige Kriterium, ob man es im gegebenen Falle 
mit reinem Chromatin oder mit reiner Nukleolsubstanz (Plastin) zu 
tan hat, liefern histo-chemische Reaktionen, wie sie von O. Hertwig in 
der Allgemeinen Biologie, pag. 32 angeflibrt sind: „Das Pyrenin ist eine Protein- 
substanz, welche wohl in keinem Kern fehlt, doch ist seine Rolle für die Lebens- 
prozesse des Kerns noch unklar und viel weniger gut als die des Chromatins er- 
kannt. Es kommt im Kern in der Form kleiner Kügelchen vor, die als echte 
Nakleolen oder Kernkörperchen, Plasmosomen, beschrieben werden“. 

„Allen Mitteln, in welchen die Chromatinsubstanzen quellen, destilliertem 
Wasser, sehr dünnen alkalischen Lösungen, Lösungen aus Kochsalz, schwefelsaurer 
Magnesia, Monokaliumphosphat, Kalkwasser, leisten die Körperchen aus Pyrenin 
Widerstand. Während die aus Chromatin bestehenden Strukturen schwinden, sind 
in dem Kernraum, der ein homogenes Aussehen gewonnen hat, die aus Pyrenin 
bestehenden Gebilde oft mit grosser Deutlichkeit, stets besser als im lebenden Kern 
zu erkennen. Hieraus erklärt es sich, dass bereits den älteren Histologen, Schleiden 
und Schwann, die gewöhnlich die Gewebe nach Zusatz von Wasser untersuchten, 
die Kernkörperchen wohl bekannt waren. 
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. Bet Einwirkung von 1— 50 prozent. Essigsäure verhalten sich Pyrenin und 
Chromatin gerade entgegengesetzt. Während letzteres zur Gerinnung gebracht 
wird und einen starken Glanz erbält, quellen die Kernkörper mehr oder minder 
bedentend auf und köunen ganz durchsichtig werden, ohne indessen in Lösung 
überzugehen; denn beim Auswaschen der Essigsfinre werden sie unter Schrampfangs- 
erscheinuugen wieder besser sichtbar. 

Hervorzuheben ist ferner im Gegensatz zum Chromatin die Unlöslichkeit des 
Pyrenins in 20 Proz. Kochsalz, in gesättigten Lösungen von schwefelsaurer Mag- 
nesia, 1 Prog. and 5 Proz. Monokaliumphosphat, Ferrozyankalium plus Fssigsäure, 
schwefelsaurem Kupfer, endlich ist es in Trypsin sehr schwer verdaubar. 

Trotzdem wir für unsere speziellen Objekte diese Prüfung, die gemeinschaft- 
lich mit dem Kollegen Pürcknaner begonnen sind, noch nicht zu Ende geführt 
haben, wollen wir im Folgenden diejenige Kernsubstanz, welche sich bei Au- 
wendung von Pappenheims Methylgrün-Pyroningemisch rot färbt, zunächst, der 
Einfachheit halber, ohne weiteres als Nukleolarsubstanz bezeichnen, erklären 
aber ausdrücklich, dass wir diese Benennung aufgeben und sinnentsprechend ändern 
wollen, falls etwa unsere weiteren Untersuchungen uns zu der Überzeugung führeu 
sollten, dass wir es nicht mit echter, d. h.-reiner Nukleolarsubstanz, 
sondern mit einem Gemisch von Nukleolarsnbstanz und anderen Kern- 
bestandteilen zu tun haben. 

Die erste Wirkung des Lichts auf die Epidermiszellen besteht 
in einer auffälligeu Vermehrung der mit Pyronin sich rot färbenden 
Kernsubstanz. Während man im ruhenden Kern und in nicht belichteter Haut 
1—3 Kernkörperchen findet, steigt ihre Zahl auf 8 und noch mehr; oder man 
findet ein einziges pyroninrotes Körperchen, welches fast den ganzen Kern ein- 
nimmt. Diese Anreicherung des Kerns mit Nukleolarsubstanz bedeutet 
eine durch das Licht hervorgerufene Änderung des funktionellen Zustandes 
des Kerns und führt zu einer Ansstossung dieser Masse ins Zytoplasma. 
Im weiteren Verlauf der Lichtwirkung geht, wie ich welter mit Sicher- 
heit feststellen konnte, diese pyroninrote Kernsubstanz in melano- 
tisches Pigment über. Es liegt nicht im Rahmen dieser Arbeit, an dieser 
Stelle einen ausführlichen Beweis hierfür zu erbringen. Ich verweise auf meine 
früheren diesbezüglichen Veröffentlichungen und werde eine zusammenfassende Dar- 
stellung dieser Frage nach Erledigung einiger hierüber noch schwebender Unter- 
suchungen geben. Da aber der Austritt von Kernsubstanz ins Zytoplasma für die 
Mastzellenfrage von Bedeutung ist, ist es notwendig, schon hier die Einwände zu 
widerlegen, die gegen die Tatsache des Austritts von uukleolärer Substanz 
erhoben worden sind. M. Heidenhain schreibt in seinem neuesten Werk Plasma 
und Zelle: 

„Dass die Nukleolen stark lichtbrechend sind und deswegen auch mit dem 
Kern entdeckt warden, ist allgemein bekannt. Dem entspricht in gelärteten Prä- 
paraten eine ausserordentliche Dichte und Festigkeit der Substanz. Oftmals habe 
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ich beobachtet, dass bei den Körperzellen die Nukleolen durch Fixierung und Ein- 
bettung steinhart wurden; daher ereignet es sich im äussersten Falle, dass die 
Schneide des Messers die Nukleolen aus der Kernsubstanz heransreisst*. Albrecht 
und Schmaus (Lubarsch-Ostertag VI, 1899) beschrieben ebenfalls nukleolären 
Austritt als „Effekt einer Herausschleuderang der harten Nukleolenmassen durch 
die Kernwand bei Gelegenheit des Mikrotomierens“. 

Da wir an unseren Präparaten häufig beobachtet haben, dass die Nukleolay- — 
masse an zwei entgegengesetzten Polen desselben Kerns zum Austritt kam, ‘also 
der Schnittrichtung des Mikrotommessers nicht entsprach, ist dieser Einwand für 
meine Präparate ausgeschlossen und auch von: Albrecht selbst bei derer Durch- 
sicht derselben nicht erhoben worden. Keine Anerkennung fand die Publikation 
Ogatas über das Pankreas, in welcher die Auswanderung: der Nakleolen aus dem 
Kern und ihre Umbildung zu einer neuen Zelle geschildert wurde. Weniger dagegen 
wurden die Angaben Montgomerys bezweifelt, der ein geradezu klassisches 
Objekt für die Ausstussung der Nukleolen in den einzelligen Drüsen von 
Piscieola rapax gefunden hat. Diese Drüsen sind in ihrer Gesamtheit akzesso- 
rische Geschlechtsdrüsen und unterliegen während jeder Geschlechtsperiode einer 
einmaligen Entwickelung zu sekretionsfähigem Zustande, um nach Ausstossung des. 
Sekrets wieder eine Rückbildung durchzumachen. Während des Stadinms der Vor- 
bereitung zur’ Sekretion wachsen die Kerne und Nukleolen an, und diese letzteren 
erreichen auf der Höhe der Entwickelung die Zahl von 300 in einem einzigen 
Kern. Während der Bildung der Sekretion werden sie bis auf einen 
einzigen ins Plasma ausgestossen, wo sie einer Resorption unterliegen. Hier 
ist die Ausstossung der Nukleolarmasse ein so imposanter Prözess, dass an 
seiner .Realität nicht gezweifelt werden kann. Ferner zeigte R. Hertwig den 
Austritt chromatischer Substanzen am Actinosphärinm Eichhorni. 

Goldschmidt fand bei Ascaris in den Muskelzellen, Epithelien und Drüsen- 
zellen eigentümliche Füden und Stränge, deren Beziehungen zum Kern direkt 
nachweisbar waren. R. Rössle untersuchte den Pigmentierungsvorgang am Melano- 
sarkom und wies ebenfalls den Austritt nukleolärer Substanz und ihre weitere Um- 
wandlung im Pigment nach. Zu denselben Ergebnissen kam Staffel. Schliesslich 
hat Albrecht durch seine Untersuchungen den Übertritt lipoider Substanzen vom 
Kern ins Zytoplasma wahrscheinlich gemacht’). An der Tatsache des Austritts 
von Kernsubstanzen ins Plasma kann also nicht mehr gezweifelt 
werden. 

Wir haben nun noch die Frage zu erledigen, ob in unserem Falle der Be- 
lichtung der Hant ‘mit einer starken küustlichen Lichtquelle der Austritt chroma-. 
tischer Substanzen aus dem Kern ein Prozess ist, welcher den beginnenden Tod 
des Kerns anzeigt, da ja die Epidermis im weiteren Verlaufe der Lichtwirkung 
za Grunde geht. Dagegen lässt sich änführen, dass zur Zeit des Auftretens der 
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1) Vgl. Keratohyalinbildung und Verhornung. 
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beschriebenen Erscheinungen die Anordnung des Kernchromatins keine Ver- 
änderung erfährt und dass die bekannten, von Albrecht rnd Schmuus be- 
schriebenen Erscheinungen des Kernzerfalls vollständig fehlen. Ausserdem hat 
Hellmich ia seiner Dissertation gezeigt, dass dieselben Phänomene des Aus- 
tritts oukleärer Suhstanzen aus dem Kern auftreten, wenn tierische Haut 
‚mit Sonnenlicht belichtet wird. Hellmich rasierte nach dem Vorgange von 
(srund die bis auf wenige Stellen völlig pigmentfreie Haut schwarzer Kaninchen 
und ectzte sie der Wirkung des Sonnenlichts aus. Dabei zaigte sich, entsprechend 
den Angaben Grunds, dass die Haut allmählich tief dunkel pigmentiert wurde 
und in Übereinstimmung mit meinen Arbeiten, dass der Pigmentierungsvorgang 
genau in derselben Weise verlief, wie er von mir geschildert worden ist. Wir 
halten ans also nach dem Gesagten für berechtigt, die Erscheinnng des Austritts 
nukleoiärer Substanz aus dem. Kern als eine vitale Funktion desselben 
aufzufassen. Die dabei auftretenden Formveränderungen der Kernkörperchen lassen 
sich am besten durch die Annabme einer zähflüssigen Konsistenz derseiben erklären 
(Albrecht, Eimer, Brand, Khumbler u. a.). 

Die Vermehrung der Mastzellen als Folge der Lichtwirkung ist von Rhein- 
dorf und mir beschrieben worden. Von vornherein war ja anzunehmen, dass das 
Licht auf die Zellen der Cutis in der gleichen Weise wirken muss, wie auf die 
Zeilen der Epidermis. Belichtet man menschliche Haut fünfviertel Stunden lang 
mit der Finsenlampe, und exzidiert nach 2 bis 5 Standen, so findet man auch in 
den Zellen der Cutis eine Veränderung der Nukleolarsubstanz. Die Kern- 
körperchen sind nicht mehr kugelig, sondern länglich ausgezogen und zeigen An- 
und Abschwellungen. Neben Zellen mit diesen Veränderungen findet man solche, 
in denen neben dem Kern Körnchen verschiedener Grösse auftreten, welche genau 
dieselbe Farbenreaktion geben, wie die Nukleolen im Kern. Der Kern selbst hat 
biufig Einbuchtungen. Das Licht wirkt also auf die Cutiselemente in der- 
selben Weise ein, wie auf die Epidermiszellen. Es tritt zunächst eine 
‘ Vermehrung der Nukleolarsubstanz im Kern auf; diese wird ins Zyto- 
plasma ausgestossen und zerfällt hier feinkörnig. Die neu entstandenen (iranula- 
tionen zeigen dieselbe Anordnung wie die Mastzellengranulationen, unterscheiden 
‚sich aber von: diesen zunächst durch eine auffällige Farbendifferenz, nämlich 
durch das Fehlen der Metachromasie bei Färbung mit basischen meta- 
chromatischen Farbstoffen. Neben diesen „unreifen“ Mastzellen finden sich 
dann zahlreiche Mastzellen mit ausgesprochener und deutlicher Meta- 
chromasié, Ihre Ktrnchen nehmen das basische Pyronin in orangebräunlicher 
Nflancé auf. Diese Erscheinungen haben uns die Vermutung nahe gelegt, dass 
fie Mastzelleagranulationen zu den karyogenen (tranulationen gehören 
und eine bestimmte Entwickelungsreihe durchmachen. Die pyronino- 
philo Kernsubstanz, die wir unter der früher gegebenen Einschränkung 
zunächst für eine den Nukleolen zugehörige Masse halten, tritt aus 
dem Keru aus, erscheint im Plasma zunächst in der Farbe des Pyro- 
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pins und zerfällt in feine Granulationen. Diese reifen, .indem aie 
matachromatisch werden und sich typisch anordnen. 

Ein naheliegender Einwand gegen diese Auffassung wire der, dass es sich hier 
einzig und allein um ein färberisches Phänomen handelt. Jeder, der sich mit 
dieser Frage beschäftigt hat, kennt die Empfindlichkeit der Mastzellengranuiationen 
gegenüber tinktoriellen Einflüssen. Da wir aber sehr häufig nebeneinander 
metachromatische und nichtmetachromatische Granula in derseiben Zelle fanden, 
glauben wir, dass man diesen Einwand fallen lassen kann. Dieselben Beobach- 
tungen haben wir auch bei Elephantiasis der Haut, bei Urticaria pigmentosa und 
bei Kankroiden gemacht. 

In einer Reihe von Arbeiten hat Arnold darauf hingewiesen, dass die 
Synthese des Fettes, Glycogens, Mucins usw. durch die Plasmosomen der Zulie 
geschieht. Bezüglich der Färbung der Granula hat Arnold folgende lıeitsätze auf- 
gestellt: 

1. Der Farbenwechsel bzw. die Färbung ist der Ausdruck einer den ver- 
schiedenen Entwickslungsphasen der Granula entsprechenden Änderung der chemi- 
schen oder pbysikalischen Eigenschaften bzw. beider (Ehriichs Beifung). 

2. Die Granula ändern bei der regressiven Metamorphose ihre Eigenschuften, 
indem z.B. früher asidophile, im Verlauf der Degeneration basophile Eigenschaften 
annehmen. 

3. Es treten in den Zeilen infolge von Stwffwechselvorgäugen Grauula auf, 
welche während des Vollzuges der ersteren ihre physikalischen und chemischen 
Eigenschaften ändern. 

Es bedarf wohl nicht der weiteren Ausführung, dass es sich bei dem Farben- 
wechsel der Mastzellengranulationen nicht um einen Degenerationsbefund, 
sndern um einen echten Reifungaprozess im Sinne Ehrlichs handelt, da ja 
gerade die Metachromasie das Charakteristikum für die fertigen Mastzellengranula- 
tionen ist. Die Frage, ob diese erst durch ibre Bindung an die Plasmosomen der 
Zelle zur Reifung gebracht werden, vermögen wir nicht zu entscheiden. 

Wir bemerken nun noch, dass die angeführten Untersachungen sich auf die- 
jenigen Mastzellen beziehen, die man in gesunder menschlicher Haut nach Belich- 
tang mit der Finsenlampe findet, Die meisten Exzisionen habe ich 2 bis 5 Stunden 
ph einer fünfviertelstündigen Belichtung vorgenommen. Um diese Zeit dürfte von 
einer nennenswerten Exsudation aus den Blutgefässen kaum die Rede sein, so dass 
wir nicht fehlzugeben glauben, wenn wir in Übereinstimmung mit Ehrlich, 
Westphal, Bäumer, Unna u.a. annehmen, dass alle von uns beobachteten Mast- 
zellen histiogenen Ursprungs sind; unsere Untersuchungen bringen einen weiteren 
beweis für die Richtigkeit dieser Ansicht. Sie geben eine Entwickelangsreibe von 
der Bindegewebszelle zur Mastzelle. 

Wir kommen also zu einem ähnlichen Ergebnis, wie Weidenreich bei seinen 
Untersuchungen fiber die Masticukozyten, dass nämlich an der Bildung der 
Granulationen der Kern beteiligt ist; ebenso wie Staffel nehmen wir an, 
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dass es sich dabei um einen Austritt nukleolärer Substanz handelt Greta 
der früher genannten Einschränkung). 

Ich möchte nun noch mit einigen Worten auf die von Pappenheim ange- 
schnittene Frage der Beziehungen der Mastzellengranulationen zum Pigment eingehen. 

Nachdem schon früher eine Reihe von Autoren (Jarisch, Mertsching, 
Leydig, Steinhaus, Maurer, Ajello, Rosenstadt, Galeotti) Beziehungen 
des Pigments zum Kern aufgefunden hatten, fand diese Ansicht eine bessere 
Grundlage, als R. Hertwig durch Stoffwechselantersuchungen dm Actinosphaerium 
Eichhorni den Austritt chromatischer Substanz aus dem Kern und ihre Umwandlung 
in Pigment zeigte. Auf seine Veranlassung studierte Rössle den Pigmentierungs- 
vorgang im Melanosarkom und wies nach, dass die aus dem Kern austretende chroma- 
tische Substanz der Nukleolarmasse entsprach und auch hier in Pigment überging. 
In einer kurzen Notiz, ohne eine Begründung für seine Ansicht zu geben, hat 
alsdann Staffel mitgeteilt, dass er durch Untersuchungen an Canchitos, Tritonen, 
Nävus usw. zu der Überzeugung gekommen sei, dass die Nukleolarsubstanz die 
Muttersubstanz des Pigments ist, Völlig unabhängig von diesen Autoren hat der 
Verfasser für das Oberhautpigment den experimentellen Beweis der Entstehung 
des melanotischen Pigments aus Nukleolarsubstanz erbracht und durch Unter- 
‘suchungen an der Epidermis, an Haaren und Federn während ihrer embryonalen 
Pigmentierung und während der Regeneration, an Melanosarkomen, Nävus, embryo- 
nalem Pigment von Choreoidea und Retina diese Ansicht bestätigt gefunden. 

Eine Beziehung von Mastzellen zu Pigmentzellen haben Bogoliabski, 
Köbner, Karg, Philippson, Wermann, Staffel and Rheindorf angenommen. 
Nach den beiden letzten Autoren verwandeln sieh dfe Mastzellen in 
Pigmentzellen. 


Nach Abschluss der vorstelenden kleinen Mitteilung sind zwei Arbeiten er- 
schienen, welche in einer gewissen Weise in einer Beziehung zu ihr stehen. 
Staffel hat nochmals auf der pathologischen Sektion der Naturforscherversamm- 
lang in Dresden seinen Standpunkt vertreten, dass das Pigment ein Abkömmling 
der Nakleolarsubstanz ist und ausgeführt, dass in der Cutis zwei Zellarten als 
_ Pigmentbildner auftreten, Plasmazellen und Mastzellen. Ob die Plasmazellen wirk- 
lich pigmentbildende Eigenschaften besitzen, darüber fehlen mir eigene Erfahrungen; 
wn so bestimmter nehme ich mit Staffel an, dass die Pigmentkörnchen eine 
weitere Entwicklungsstufe der Mastzellengranulationen darstellen und dass beide 
von der ,pyroninophilen“ Kernsubstanz abstammen. 

Über die microchemische Bedeutung dieser ,pyroninophilen* Kernsabstanz 
hat sich Pappenheim geäussert (F. H. V. No. 6). Er wies nach, dass im Kern 
neben dem Chromatin noch eine zweite besondere basopbile Substanz, das Basi- 
parachromatin vorkommt, welches histochemisch-tinktoriell in allen färberischen 
Reaktionen mit Basiplastin übereinstimmt, 
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Pappenheim unterscheidet also in morphologisch-tinktorieller Hinsicht: ein- 
mal Nuklem; ferner Basiparachromatin, Basiplastin, Oxychromatin und das Oxy- 
plastin. Letztere vier Substanzen stehen dem Chromatin als Plastinsubstanzen 
gegenüber, die also ihrerseits in basophiles und oxyphiles Plastin des Zytoplasma 
und des Kernes zerfallen. 

Da aber alle Kernbestandteile weder absolnt basophil noch absolnt oxyphil 
sind, färben sich mit dem Pyronin: Basikaryoplastin, Basinukleloin, Basicytoplastin, 
Oxykaryoplastin, Oxychromatin, Oxynukleolin und das Oxyzytoplastin. 

Man wird mir zugeben, dass es einfach unmöglich ist, auf diesem Wege 
eine Differenzerung der Nukleolarbestandteile von anderen Karyoplastinsubstanzen 
za erhalten, zumal wir nur von den Plastinsubstanzen wissen, dass zu ihnen 
die Nukleolen gehören. Es stellt sich also immer mehr heraus, dass die Bedenken, 
die ich schon in einer früheren Arbeit (s. Monatsheft f. prakt. Dermatologie, 
Bd. 14) gegen die Bezeichnung „Nukleolen“ üusserte, richtig sind. Ich werde 
also einem privaten Vorschlag Eugen Albrechts folgen und fortan jene Sub- 
stanz, über deren Beziehungen zum Pigment und zu den Mastzellengranulationen 
berichtet wurde, als ,pyrenoide* (Pyrenin-Plastin) Substanz bezeichnen, Das sind 
Substanzen, die mit dem „Pyrenin“ diejenigen chemischen und physikalischen 
Faktoren gemeinsam haben, die die gleiche Färbbarkeit bedingen. 

Ich habe selbst in mehreren mir von Herrn Dr. Bohac freundlichst zur 
Verfügung gestellten Präparaten von Urticaria pigmentosa Mastzellengranulationen 
und Pigmentkörnehen in einer Zelle gefunden. Dieser Befund deckt sich auch 
mit der Fig. 2 in Bohacs Arbeit, in welcher mehrere Mastzellen abgebildet sind, 
die gleichzeitig Pigmentkörnchen enthalten. An diesem Befund dürfte nun wohl, 
nachdem er von mehreren Seiten erhoben worden ist, kein Zweifel mehr sein. 
Falls sich also die Angaben Staffels und Rheindorfs bestätigen, dass dic Mast- 
zellen in Pigmentzellen übergehen können, würden Mastzellengranulationen und 
Pigmentkörnchen als zwei verschiedene Entwickelungsformen derselben 
Muttersubstanz, nämlich der pyroninophilen Kernsubstanz aufzufassen 
sein, und nur so wäre es verständlich, dass das Mastzellengranulum eine Vor- 
stafe des Pigmentkorns ist, dass die Mastzelle selbt zur Pigmentzelle (,Chromato- 
phore“) werden kann. 


| Herrn Geheimrat Neisser, meinem hochverehrten Lehrer, spreche ich an 
dieser. Stelle meinen ergebensten Dank für sein Interesse an meiner Arbeit aus. 
Herrn Oberarzt Dr. Zieler danke ich ebenfalls für die freundliche Durchsicht der 
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Zur Kenntnis und Würdigung der Methylgrün-Pyronin- 
- Reaktion. 


Von 


A. Pappenheim. 


+ 


Die Mehrzahl der in der Theorie der Farbchemie zumeist ungenügend be- 
wanderten Histologen ist der irrigen Ansicht, dass die Ausdrücke Basophilie und 
Oryphilie bedeuten, dass die sogen. basophilen Substrate sich nur in basischen, 
die oxyphil genannten Substrate nur in sauren Farbstoffen tingieren lassen. 

Dem ist nicht so. Wie ich in meinem “Grundriss der Farbchemie ausein- 
andergesetzt habe, zerfallen die färberisch darstellbaren Substrate in zwei Kate- 
gorien, einmal in die substantiv mit den üblichen sauren und basischen Farbstofien 
ohne weiteres darstellbaren Substrate, die natürlich fakultativ auch adjektiv färb- 
bar sind, und zweitens in die, hier nicht in Betracht kommenden, obligat nur mit 
Beizenvermittlung adjektiv färbbaren Substrate besonderer Chromophilie (Fibrin, 
Elastin, Neuroglia, Markscheiden, Zentrosomen usw.). | 

Was nun die substantiv färbbaren entweder basophilen oder oxyphilen Sub- 
strate anbetrifft (von den neutrophilen soll hier abgesehen sein), so habe ich 1. c. 
auseinandergesetzt, dass sie genau genommen, zumeist durchweg eigentlich ampho- 
phil sind, d. h. sie lassen sich bei singulärer Färbung bzw. bei Anwendung homo- 
gener basischer oder saurer : Farbgemische sowohl in basischen wie in sauren 
Farbstoffen färben. So färbt sich basophiles Chromatin bei Anwendung der sauren 
Trias von Ehrlich (Indulin, Eosin, Aurantia) oder Mallory (Wasserblau, S-Fuchsin, 
Orange) mit dem sauren dunklen blauen Farbstoff; so färben sich basophile 
Bakterienloiber auch in hellen roten und gelben sauren Farbstoffen (nicht allerdings 
in den eben erwähnten dunklen). Umgekehrt färben sich oxyphile Erythrozyten 
mebr weniger schwach in basischen Farbstoffen wie Malachitgrün, Methylenblau, 
Kresylblau, Fachain, Safranin, Pyronin. 

Es liegt dieses daran, dass die meiste färbbare Eiweissubstanz amphoter ist, 
d.h. sowohl basische (oxyphile) Amido- wie saure (basophile) Karboxylgrupprn 
führt, den Bau gewissermassen von Amidokärbonsäure besitzt. 

Nur zwei mir bekannte Substrate inachen eine Ausnahme, und sind daher das 
eine absoltt oxyphil, das andere absolat ‘basophil. Eusinophile reite Leukozyten- 
granala sind ausschliesslich nur in sauren, reife Mastzellkörnchen nur in basi- 
schen Farbstoffen färbbar. 

4* 
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Was bedeutet nun die Bezeichnung jener anderen, soeben doch als eigentlich 
und streng genommen amphophil angesprochenen Substrate als basophiler oder 
oxyphiler? 

Es heisst das, dass entweder im amphoteren Molekül die sauren Karboxyl- 
oder die basischen Amidogruppen an Zahl oder chemischer Afflinitüt prävalieren 
(bei den Neutrophilen halten sie sich wohl die Wagschale), so dass bei Anwen- 
dung eines heterogenen neutralen Gemisches basischer und saurer Farbstoffe, d. h. 
bei Anwendung neutraler Farbstoffe, die einen Substrate nur den basischen, die 
anderen nur den sauren Farbstoff aufnehmen, die andere Farbgemischskomponente 
aber zurückweisen, | 

Die Beseichuung Basophilie und Oxyphilie versteht sich daher 
aur in Rücksicht auf die bei Anwendung neutraler Gemische zutage 
tretende prävalierende Chromophilie. 

Es wird also’ die allgemeine chemische Chromophilie (ob Basophilie oder 
Oxyphilie vorliegt) nur erkannt bei Prüfung mit heterogenen neutralen Farb- 
gemischen. Es empfiehlt sich hierbei als basische Komponente des Gemisches nicht 
Methyigrün zu nehmen, wie das in Ehrlichs Triazid der Fall ist, da Methylgrün 
infolge seiner gleich weiter unten zu besprechenden färberischen Sondereigen- 
tümlichkeit nicht alle .basophile Materie als solche zur Anzeige bringt, infolge- 
dessen gewisse amphophil-basophile Substrate, die durch Methylgriin nicht angefirbt 
werden können, durch die allein noch disponiblen sauren, also inadäquaten Farb- 
stoffe gefärbt werden (z. B. Lymphozytenleiber), und so eine falsche, ihnen nicht 
zukommende Chromophilie simulieren. Es ist also Ehrlichs Triazid ungeeignet 
zur Prüfung auf allgemeine Chromophilie. 

Die färberische Differenzierung, die sich ergibt bei Anwendung homogener 
saurer (Ehrlichs Glyzerintrias, Mallory) oder basischer Gemische kann natur- 
gemäss nichts über die allgemeine chemische Chromophilie aussagen, da sich ja 
alle substantiv färbbare amphophil-basophile, wie amphophil-oxyphile Materie mehr 
oder weniger kräftig (je nach ihrer chemischen Affinität) auch in den verfügbaren 
basischen oder je nachdem sauren inadäquaten Farbstoffen färbt. Die hier ein- 
tretende Differenzierung findet statt nur nach Massgabe der physikalischen Permea- 
bilitäs, indem die dunklen Farbstoffe meist schwer, die hellem Farbstoffe schneller 
diffandieren, und sagt somit nur aus, dass die „zyanophile“ Materie physikalisch 
weitporiger als die „erythrophlle“, und die ,xanthophile“ noch relativ engporiger 
als die ,erythrophile“ ist. 

Auch zur Feststellung dieser Prüfung (mit basischen Farbetoffen) ist es au- 
geeignet, Methylgrün zu verwenden. 

Methylgrtin hat eben ganz besondere fürberische Eigentümlichkeiten, die 
sonst bei der Prüfung auf die allgemeine chemische Chromophilie wie auf die 
physikalische Zyano-Erytbrophilie störend interferieren würden. Auch die homogen 
basische Methylgrün-Pyroninfirbung sagt daher nichts über die physikalischen Ver- 
hiltnisse (Zyano-Erythrophilie) der gefärbten Substrate aus, Methylgrün dient uns 
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ausschliesslich als Reagens auf Chromatinsubstanz der Metasoenselle. Von allen 
substantiv färbbaren oxyphilen und basophilen Substraten färbt das 
basische Methylgrän nichts wie das metazoische Chromatin. 


Gerade auf diese spezifische färberische Impotenz des Methyl- 
grins bauend, führte ich das Methyigrän-Pyroningemisch in die Histo- 
logie ein, als differentielles Reagens zur mikrochemischen Unter- 
scheidung des basophilen Chromatins von anderen basophilen Sub- 
stanzen; und mit Hilfe der sytologischen Studien mittels dieses 
Farbgemisches unterschied ich in der Zelle neben dem basophilen 
Chromatin noch karyogene und plasmatische 'Plastinsubstanzen, die 
bald basophil (Basiplastin) bald oxyphil (Oxyplastin) sind. Ich konnte 
zeigen, dass in oxyphilen, d. h. in ihrem Zytoplasma überwiegend oxyplasmatischen 
Zellen auch im Kern das vorhandene Paranuklein ein oxyphiles Oxykaryoplastin 
(Oxychromatin) ist, s. B. in orthochromatischen Erythroblasten; und dass in baso- 
philen Zellen (wie x. B. Lymphozyten) der Kern neben dem Chromatin stets nur 
basophiles Basiparachromatin (Basikaryoplastin) und evt. basophile Nukleolen besitzt. 

Es scheint das Zytoplastin und das Karyoplastin wohl in direktem morpho- 
logischen Zusammenhange miteinander zu stehen, indem sich das Zytoplastin durch 
die Kernmembran auf den Kern fortsetst, vielleicht aber auch im genetischen, in- 
dem bei der Wechselwirkung zwischen Kern und Zytoplasma das Karyoplastin 
gewisse Zytoplastinsubetansen (Granula in punktierten Erythrosyten, Mastzell- 
granula) bildet, 

Za dem basophilen und oxyphilen Karyoplastin gehören die etwa vorhan- 
denen entsprechenden basophilen und oxyphilen Nukleolen. 


Die Methyigrän -|- Pyroninfärbung allein sagt nun ihrer Natur nach, als einc 
nicht heterogene sondern homogene Färbung, nichts über die allgemeine Chromo- 
philie der Substrate aus, da das basische Methylgrün in der hier zum Ausdruck 
gelangenden rein singuliren Anwendung überhaupt nur Chromatin, der andere 
singuläre basische Farbstoff, das Pyronin, alle anderen d. h, alle vorhandenen baso- 
philen und amphophil-oxyphilen Plastinsubetanzen mehr weniger stark anfärbt. 


Methylgrtin-Pyronin differenziert also nur Chromatin von Plastin, 
ebenso wie das Ehrlichs Triazid tut, sagt aber ebensowenig wie über die physi- 
kalische Dichtigkeit der Materie, auch nichts über die allgemein chemische Chromo- 
philie der vom Pyronin gefärbten Plastinsubstanzen aus. Selbst die Ergänzung 
und gegenseitige Kontrollierang beider in verschiedener Richtung unvollkommenen 
Pirbemethoden (Methylgrün-Pyronin, Triazid) erzielt hier keine Aufklärung. 

Die physikalische Prüfung geschieht durch homogene, nicht 
Methylgrtin verwendende Gemische (wie Indulin-Eosin, Gentianaviolett- 
Safranin, Thionin-Fuchsin), desgl entsprechend die chrmische Prüfung 
durch heterogene, möglichst kein Methylgrün als einzige basische 
Komponente verwendenden Farbgemische, wie Methylenblau-Eosin. 
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Solth heterogenes (saner-basisches) Methylenblau-Eosingemisch differenziert 
souit. nur basophils von oxyphiler Substanz, ist aber. insofern unvollkommen, als 
es die basopbile Snbstanz nicht in Chromatin und Basiplastin zerlegt. 

Das Methylgriin-Pyronin kommt letzterer Indikation nach, ohne aber im- 
stande zu sein, dic pyroninophile Plastinsubstanz als basophile oder oxyphile er- 
kennen zu lassen. 

Das Gleiche gilt vom Triazid, wo alle basophile und oxyphile Plastinsubstanz 
von demselben sauren Farbstoff gefärbt ist; nur tritt Lier eine physikalische Diffe- 
reuzierung der Plastinsubstanzen in erythroplile (S-Fuchsin) und xanthophile 
(Orange) ein. 

Es ist also die Methylenblau-Eosin-Färbung insofern unvollkommen, als sie 
nur zwischen basophilen und oxyphilen Substraten unterscheiden lüsst. Sie trennt 
färberisch nicht zwischen Chromatin und basophilem Plastin speziell Karyoplastia; 
hier kann dann, wenn erst die allgemeine Chromophilie einmal festgestellt ist, 
ergänzend das Metbylgrün-Pyroningemisch weiter zwischen Chromatin und Basi- 
karyoplastin differenzieren, oder richtiger umgekehrt, wenn irgendwo durch Methyl- 
grün -+- Pyronin Chromatin und Plastin getrennt ist, kann das Methylenblau-Eosin- 
verfahren anzeigen, ob das betreffende Plastin Basiplastin oder Oxyplastin ist. 

Universeller und panoptischer besorgt dieses alles uno actu ein 
zuerst theoretisch von Ehrlich empfohlenes, jetzt von uns hier als 
praktisch bewährtes, hiermit wärmstens in Empfehlung gebrachtes, 
neutral-heterugenes Triazid-Gemisch aus zwei basischen und einem 
sauren Farbstoff, aus Methylgrün 4 Pyronin + Orange!) 

Ein heterogenes Methylgrün-Pyronin-Orangegemisch besteht somit nur aus 
einer sauren Komponente zur Darstellung der oxyphilen Substrate, und zwei basi- 
schen Komponenten. | 

Von diesen letzteren färbt die eine, das Methylgrän, nur das (basophile) Chro- 
mauin, das Pyronin hingegen den Rest nur der basophilen Plastinsubstanzen. Dieses 
Gemisch differenziert ‚demnach in chemischer Hinsicht oxyphile (gelb gefärbte) 
Substanz von basophiler, und differenziert weiter sekundär die letztere in Chro- 
matin und Basiplastin. In ähnlicher Weise funktioniert nur noch die Romanowsky- 
'Giemsafärbung, bei der das Azurrotviolett das Chromatin, Methylenblan das Basi- 
plastin, und Eosin die oxyphilen Plastinsubstanzen färbt. 


Die Methylgrün-Pyronin-Färbung war ursprünglich eine rein speziell bäma- 
tolugische Färbung zu morphologisch-deskriptiven Zwecken; sie hob die stark baso- 
philen Zytoplasmen der Lymphozyten und Plasmagellen besonders stark von 
schwächer basophilen Plasmen hervor, 
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1) Über die Herstellung eines Gemisches von Methylgriin-Orangeat und Pyronin- 
Liuugeat s. meinen „Grundriss der Farbchemie“. 
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Ausserdem ist das Pyronin ein metachromatischer Farbstoff, der als solcher 
Mastzellkörnchen in besonders abweichender Nüance (bräunlich-orange) färbt. 

Indess besitzt unsere Färbaug als mikrochemische Reaktion auch allgemein 
zytologischen Wert. 

Sie besteht aus zwei basischen Farbstoffen, deren einer, das Methvigrün- 
Chlorzink-Doppelsalz, die spezifische Eigentümlichkeit besitzt, von allen (basophilen) 
Substraten nur das Chromatin (Nuklein) anzufürben. Nur das saure ‘(baso- 
phile) Nuklein ist sauer genug, dieses Farbsalz zu dissoziieren and 
so in färberische Aktivität zu versetzen; die anderen basophilen, und erst 
recht nicht oxyphilen Substrate sind dazu nicht imstande, 

Dagegen ist Chromatin natürlich auch ausser durch Methylgrün mit anderen 
basischen Farbstoffen färbbar, also auch mit Pyronin. Die Sache liegt also so, 
dass das Metliylgriin nur das Nuklein der Metazuenzellen färbt, aber nicht so, 
dass dieses Nuklein etwa nur mit Methylgrtin so spezifisch färbbar ist, wie etwa 
das Naklein der Protistenkerne nur mit Azurrot gefärbt werden kann. 

Andercrseits ist das Nuklein basophil in dem Sinne, dass es aus einem 
Gemisch basisch-saurer Farbstoffe stets die basische Komponente aufnimmt; es ist 
aber nicht absolut basophil wie etwa reife Mastzellkörnchen, die überhaupt nur 
mit basischen Farbstoffen färbbar sind, sondern bloss relativ, d. h. amphophil-baso- 
phil; bei singulärer Färbung ist es, wie überbaupt die meisten substantiv färbbaren 
Substrate, sowohl mit basischen wie mit sauren Farbstoffen färbbar; Ausnahmen 
davon sind nur die Substrate spezifischer Chromophilie, wie asurophiles Protisten- 
nuklein, ferner Elastin Fibrin, Neuroglia, Zentrosomen, Markscheiden und sonstige 
nur adjektiv färbbare Substrate, ferner die Substrate absoluter Chromophilie, z. B. 
absoluter Basophilie, wie Mastzellkirner, und absoluter Oxyphilie, wie reife eosino- 
phile Körner, weich letztere nur mit sauren Farbstoffen fürbbar sind. 

Ebenso sind die sonstigen Kern- und Plasmasnbstanzen der Zells genau 
genommen amphophil. 

. Diese sonstigen Zellsubstanzen ausser dem Chromatin begeichne ich auf Grund 
ihres tinktorieilen gegen Methylgrün-Pyronin einheitlich pyroninopbilen Verhaltens!) 
(Chromophobie gegenüber Methylgrün) als Plastinsubstanzen. Die Plastinsub- 
stansen zerfallen einmal in basophiles Basiplastin und oxyphiles Oxyplastin, und zwel- 
tens in Plastinsubstanzen des Zytoplasına (plasmätisches Plastin oder Zytoplastin) and 
Plastinsubstanzen des Kernes (karyogenes Plastin oder Karyoplastin). Entsprechend 
ist zu unterscheiden basophiles und oxphiles Zytoplastin, und basophiles und oxy- 
philes Karyoplastin. Im Zytoplasma kommen meist stets beide Substanzen neben- 
einander vor, doch prävaliert meist entweder die eine oder die andere. Ent- 
sprechend unterscheidet man basophile oder oxyphile Zellen, je nachdem im Zell- 
leib die basophile oder die oxyphile Substanz an Masse vorherrscht. Das Basi- 
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1) Durch mikrochemische Reaktionen lassen sich diese ja nur fürberiseh gleichartigen 
Substrate noch weiter differenzieren (Amphipyreain, Linin, Ödematin usw.). 
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zytoplastin bildet das allen Zellen gemeinsame Zytomitomgertist oder Spongioplasma, 
das Oxyplastin dagegen das dazwischen eingesprengte chylematöse oder parenchy- 
matise Paraplasma oder Oxyplasma. 

Zu den plasmatischen Plastinsnbstanzen gehören auch die Leukosytengranu- 
lationen. 

Im Kern liegen die Verhältnisse so, dass es das sogen. Paranuklein oder Para- 
chromatin (zu dem auch die aus Nukleolin [Pyrenin] bestehende Nukleolarsubstanz 
gehört!) ist, welches entweder als Karyobasiplastin (Basiparachromatin) oder als 
Karyooxyplastin (Oxychromstin) erscheint und auftritt. 

Es sind also im Zytoplasma aller Zellen eventl. stets zwei morphologisch:. 
Substrate nebeneinander zu unterscheiden, das basophile Spongioplasma und das 
oxyphile Paraplastin. Selbstredend sind hierzu heterogene basisch-saure Farb- 
gemische als Reagentien zu verwerten, dann bei sigulärer Fürbung oder Anwen- 
dung homogener, nur basischer oder nur saurer Mischfärbungen färbte sich ja das 
nur amphophil basophile Spongioplastin mit derselben Farbe wie die ebenfalls nur 
überwiegend aber nicht absolut oxyphile Paraplastinsubstans. 

Im Kern einer Zelle aber scheint neben dem Chromatin stets uur Ein zu 
den Plastinsubstanzen gehöriges Paranuklein vorzukommen, welches in färberischer 
Beziehang entweder nur basiplastisch, oder nur oxyplastisch ist, d. h. sich bei An- 
wendung heterogener Gemische entweder überwiegend basophil oder relativ stärker 
oxyphil erweist, Welche (überwiegende) Chromophilie zufällig jedesmal vorliegt, 
ist ebenfalls nur durch heterogene Farbengemische zu analysieren; bei Anwendung 
des nur basisch-homogenen Methylgrün-Pyroningemisches färbt sich auch das, aus 
heterogenen: Gemische die saure Farb-Komponente bevorzugende, relativ und gra- 
duell stärker oxyphile Oxychromatin mit dem basischen Pyronin. Basophile 
Plastinsubstanz färbt sich dabei allerdings stets leuchtender und intensiver rot 
als die (nur schwach rusa sich anfärbende) Oxyplastinsubstanz. 

Die blosse Methylgrün + Pyroninfärbung allein differenziert 
also nicht Oxyplastin von Basiplastin, sondern nur amphophil-baso- 
philes Chromatin von Plastinsubstanzen schlechthin. Alle Plastinsub- 
stanzen also, die basophilen wie die oxyphilen, färben sich bei Methylgriin —- 
Pyronin gleichmässig rot; sie sind durch diese Färbung nur vom Chromatin, von 
diesem aber schärfstens differenziert infolge der spezifischen Chromophobie des 
Plastins gegenüber Methylgrün. Die blosse Methylgrün-Pyroninfärbung 
sagt also nichts aus über die allgemeine chemische Chromophile der 
gefärbten Materie, gestattet auch keinerlei Schlüsse über die etwaige 
physikalische Kyanophilie oder Erythrophilie, sondern sie differen- 
ziert lediglich einfach grüngefärbtes Chromatin von rotgefärbtem 
Plas tin. 

1) © 1) Man kann also allein und rein fürberisch das Nukleolin nicht von dem färberisch 
gleich sich verholtenden entsprechenden isochromatophilen Karyoplastin abgronson; nur 


morphologisch an der besonderen Gestalt, kann man die Nukleolen von dem swischen dem 
Chromatin eingesprengten Karyoplastin abgrenzen. 
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Wollen wir die verschiddenen Plastinsubstanzen noch weiter differenzieren, 
und etwa ihre allgemeine basdphile oder oxyphile Chromophilie feststellen, so muss 
man mit heterogenen Gemischen (wie Methylenblau-Eosin) prüfen. Dieses Gemisch 
differenziert alles Basophile vom Oxyphilen, nicht aber weiter basophiles Chromatin 
von basophilem Plastin. Universell und: panoptisch beiden Indikationen gentigt ein 
heterogenes Gemisch, eine triazide Verbindung der zwei basischen Farbstoffe Methyl- 
grin-Pyronin mit einem sauren Orange, 

Wollen wir die verschiedenen chemisch verwandten Plastinsubstansen auch 
noeh physikalisch differenzieren auf ihre Kyanophilie oder Erythrophilie hin, so dienen 
hierzo hemogıne Gemische saurer (Indulin-Eosin-Aurantia, Wasserblau-S-Fuchsio- . 
Orange) oder basischer Farbstoffe, welch letztere aber kein Methylgrtin enthalten 
dürfen (also etwa Malachitgrün, Fuchsin, Vesuvin, oder Gentianaviolett, Safranin!), 
Phosphin usw.). Hierbei zeigt dann veh) gelegentlich auch das zytoplasmatische Basi- 
plastin eine andere Nüance als das betreffende Karyoplastin oder Nukleolin, sum 
Beweis, dass basophiles oder oxyphiles Karyoplastin und entsprechendes Zytoplastin 
vicht- völlig essentiell gleich sind, sondern sozusagen graduell differieren können. 
Wird z.B. ein saures Gemisch angewandt, so färbt sich z.B. in Ganglienzellen”) das 
qasophile Tigroid schwach mit dem sauren Indulin (ist zyanophil), der basophile 
Nekleolas mit dem sauren Eosin (ist erythrophil).®) 

Die beiden das elektiv und spezifisch sich verhaltende Methylgrün ent- 
baltenden Farbgemische, das heterogene Triazid Ehrlichs und die homogene 
Methylgrün-Pyroninfärbung, nehmen somit Sonderstellungen ein und sind in 
der Deutung ihrer Ergebnisse nach anderen Gesichtspunkten zu bewerten, als etwas 
dine heterogene Methylenblau-Eosinfärbung, oder eine homogene sauere Glyzerin- 
gemischfirbung. 

Die hier bei dem homogen basisehen Methylgrtin-Pyronin-Gemisch statthabende 
Differenzierung und itio in partes ist alsp trotzdem keine physikalische, durch 
bloss physikalische Gradunterschiede der Dichte veranlasste, zeigt keine schte 
Zyanophilie und Erythrophilie an, sondern es handelt sich am eine chemisch- 
elektive, durch die artliche Verschiedenheit der Substanzen bedingte Differenzierung. 

Man kann also auf Grund dieser Färbung mit ziemlicher Sicher- 
heit alles, was grün gefärbt ist, als metazoisches*) Chromatin an- 
sprechen; der umgekehrte Satz, dass alles rot gefärbte nur Plastinsubstanz ist, 
gilt nicht ganz so generell, insofern als das Chromatin ja ausser durch Methyl- 





1) Diese Kombination zweier basischer Farbstoffe, Gentiana und Safrasin, führt am 
Knochenmark in Flemmings Dreifachverfahren interessante physikalische Differenzierungen 
swischen erythrophilen und kyanophilen Leukozytenkernen herbei. 

*) Besonders gut färben Ganglienzellen auch mit der Methylgrün-Pyroninfärbung. 

5) 8. die unter meiner Leitung gefertigte Arbeit von E. Heimann, Virch. Arch. 
CLIL 1898, Tat. IV, Fig. 10; ferner pag. 308 oben und unten Methylenblau-Safranin suk- 
seasiy und simultan. 

4) Protozoisches Chromatin verhält sich abweichend, ist nur spezifisch asurophil, 
und mit höheren Eisenhämatoxylinlacken, nicht mit sonstigen basischen Farbstoffen, auch 
nicht mit Methylgriin subetantiv firbbar. 





— §8 — 


grün auch noch dysch basisches Pyronin färbbar ist und bei ungeeigneten Mischungs- 
. verhäitnissen der Farblisung das Chromatin leicht eine violette Mischnüance, aus 
grün und rot aufnimmt, 

Hiermit ist bewiesen, dass nicht alles Basophile in der Zelle,allein 
vom Kern aufgewiesen wird und mit Chromatin identisch ist, sandern 
dass es auch noch eine basophile Flastinsubstanz gibt, die neben dem 
Chromatin im Kern auftritt; und umgekehrt nicht alles Oxyphile ist 
zytoplasmatisch; denn es gibt nicht nur basophile Zytoplastinsub- 
stanzen, sondern auch oxyphiles Oxychromatin im Zellkern. 

Immerhin ist es nötig, stets streng zu unterscheiden zwischen den nur 

chemlach-tinktorlellen Substanzbegriffen des Nuklein und Plastin, zu welch 
letzteren auch das Nukleolin d. h. die Substanz der Nukleolen gehört, und den 
merphoulogisch deskriptiven Begriffen des Chromatingeriists, der parachro- 
matischen Kerngrundsubstanz, des Spongioplasmastützwerks, und des paraplasmati- 
schen Zytoplasmaparenchyms. Im Zytoplasına finden sich stets beide morphologischen 
Substrate nebeneinander, das amphophil-basophile Spongioplasma und das amphophil- 
oxyphile Paraplasma; beide beatehen tinktoriell aus Plastinsubstanz, Mit Methylgrin- 
Pvrunin erscheineu beide rot; mit Methylenblau-Eosin die eine blau, die andere 
rosa. In Kern finden sich ebenfalls zwei Substrate, das Chromatingerüst und das 
Paranuklein inkl. der Nukleolen, ersteres aus Nuklein bestehend, letzteres aber 
Piastiusubstanzen; also im Korn stets nur Eine Plastinsubstanz Prävaliert im 
Zytoplasma an Menge und Masse das amphophil-basophile Spongio- 
_ plasma, so ist das Eine und allein vorhandene Karyoplastin des Kerns 
stets basophiles Basikaryoplastin. Sind die Zellen aber überwiegend 
_oxyplasmatisch, so ist das vorhandene Kernplastin amphophil- oxyphiles 
Oxychromatin. 

Ich habe somit den Satz aufgestellt, dass meistens die präva- 
lierende färberische Reaktion des Zytoplasma der des Karyoplastins 
parallel geht. Ist das Zytoplasma überwiegend basophil, indem das 
stark basophile Spongioplastin prävaliert, so ist das Karyoplastin 
basophil, und es finden sich basophile Nukleolen. 

Prävaliertaber im Zytoplasma oxyphiles Paraplastin (Oxyplastin), 
so erscheint das Karyoplastin als oxyphiles Oxychromatin. 

Zur Erkennung dieser Chromophilien sind selbstredend ausschliesslich neutrale 
Gemische aus basischen und sauren Farbstoffen erforderlich. 

Das heisst, findet man bei solcher Färbung, dass das Zytoplasma überwiegend 
oxyphil ist, so findet man im Kern neben dem basophilen Chromatin oxyphiles 
Oxychromatin, z. B. in orthochromatischen Erythroblasten. 

Dagegen finden sich in basophilleibigen Lymphozyten neben dem basophilen 
Chromatin der Kerne basophile Nukleolen und basophiles Parachromatin. 

Wie erwähnt, sind nänlich all die genannfen oxyphilen und basophilen Substrate 
nur amphophil-basophil oder amphopbil-oxypbil, nur fiberwiegend basophil oder 
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oxyphil, durch Prävalenz entweder saurer oder basischer Grappen im amphoter 
geladenen Amidokarbonsäureeiweissmolekül, nicht aber absolut basophil und oxyphil; 
das gilt vom basophilen Chromatin wie vom basophilen und oxyphilen Plastin. 


Mit Hilfe des aus einer basischen und einer sauren Komponente bestehenden 
Methylenblau-Eosingemischs kann mau färberisch und morphologisch nur die 
Gesamtheit der basopliilen Substanzen schlechtweg von den oxyphilen trennen, 
nicht aber das Chromatin als solches hervorheben und vom Basiplastin 
abtrennen; nicht alles hier mit dem basischen Farbstoff blau Gefärbte 
ist hier Chromatin. Denn es sind hier ja doch das Chromatin und Basiplastin 
im Kern und Zytoplasma gleich gefärbt. 


Das basophile Chromatin lässt sich nur besonders hervorheben, wenn mau ein 
Gemisch benutzt, dessen eine Komponente Methylgrün ist, wie etwa bei einem 
heterogenen Gemisch aus Methylgrün und Eosin, bzw. in Ehrlichs Triazid, oder 
in unsrem homogenen basischen Methyigrün-Pyroningemisch, oder im heterogenen 
Methylgriin-Pyronin-Orange-Triazid. 

Da das sog. basophile Plastin nar amphophil-basophil, nicht absolut ba- 
sophil ist, das basische Methylgrün aber nur Chromatin, nicht basophiles Plastin 
and Karyoplastin fürbt, so wird bei Triazid nur das Chromatin als solches vom 
Plastin getrennt, nicht aber Basiplastin und Oxyplastin differenziert, welch beide 
sich in gleicher Weise in dem sauren Farbstoff färben. D. h. auch die baso- 
philen Lymphozytenleiber und ihre echten basophilen Nukleolen nehmen den sauren 
Farbstoff an. Die basophilen Basiplastinsubstanzen haben, da sie ja von Methylgrün 
nicht gefärbt werden können, keinen eigenen geeigneten Farbstoff zu ihrer Verfügung; 
sie müssen also mit inadäquaten saurem Farbstoff vorlieb nehmen. Es kommt 
somit nicht alle basophile Materie als solche, d. h. deutlich basophile, mit basischem 
Farbstoff gefärbt, zum Ausdruck. 


Ebenso unvollkommen, d. h. nicht alles Färbbare und Gefärbte auch nach 
allen Richtungen hin differenzierend, ist auch die rein basische Methylgrün-Pyronin- 
farbung. 


Da Methylgrün nur Chromatinfarbstoff ist, so bleibt für die Gesamtheit der 
basophilen und oxyphilen Plastinsubstanzen nur das eine Pyronin übrig. D. h. es 
wirkt dieses Gemisch auf Plastin nur wie eine singuläre Färbung mit Verwendung 
aur Eines basischen Farbstoffes. 


Beim Triazid färbt also die einzig vorhandene basische Komponente, das 
Methyigrän, von allen färbbaren basiechen Substanzen nur das Chromatin; es fehlt 
ein zweiter basischer Farbstoff für Basiplastiu Alle übrige basophile Substanz, 
daher auch das sog. Basiplastin, wird, wie auch die Gesamtheit der oxyphilen 
Substanz, das Oxyplastin, von einem der allein noch disponiblen sauren Farbstoffe 
tingiert. . | 

Bei Methyigriin —- Pyronin wird ebenfalls Chromatin vom Plastin differenziert, 
da aber ein saurer Farbstoff fehlt, wird etwa vorhandenes Oxyplastin im Zyto- 
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plasma und Kern ebenfalls nur vom allein disponiblen inad&yuaten basischen 
Pyronin fürberisch sur Darstellung gebracht. 

Es werden bel diesen beiden unvollkommenen Mischfärbungen daher sowohl 
die amphoter-basophilen wie die amphoter-oxyphilen Plastinsubetansen in gleicher 
Weise mit demselben basischen oder sauren Plastinfarbstoff gefärbt. Also auch 
das. Methylgrün + Pyroningemisch differenziert genau genommen, wie 
such das Triasid, ebenfalls nicht Basipiastia von Oxyplastin, sondern 
nur Chromatin vom Plastin. 

Wir hätten somit: 

Methylenblau-Eosin differenziert ganz allgemein basophile von oxyphiler 
Substanz, aber nicht innerhalb der 
basischen das Basiplastin vom Chrv- 
matin; 

Triasid differenziert Chromatin von Plastin, welch letzteres 
durchweg von der roten Naance des 
sauren Farbstoffes tingiert ist; 

Methyigrün-Pyronin differenziert Chromatin vom Plastin, welch letsteres 
durchweg in roter basischer Nuance 
gefärbt ist. 

Will man nun feststellen, ob das betreffende Piastin oxyphil oder basophil 
ist, so sind nötig entweder zwei sich kontroilierende und ergänzende Farbungs- 
modifikationen, indem man erst eine Chromatin-Plastinfärbung mit einem Methy!- 
grüngemisch anwendet, um festzustellen, was Chromatin was Plastin ist, und dann 
zur Feststellung der allgemeinen basophilen oder oxyphilen Chromophilie des 
letzteren, einstweilig nur morphologisch differenzierten Substrats, eine zweite Me- 
thylenblau-Eosinfärbung, speziell zur Eruierung der tinktoriellen Chromophilie vor- 
nimmt, 

Oder indem man sogleich eine heterogene Neutralfärbung uni- 
versell-panoptischen Charakters vornimmt mit einem Gemisch basischer 
und saurer Farbstoffe, das zwei basische Komponenten hesitzt, deren 
eine, das Methylgrün, sur Differenzierung des Chromatins dient, wäh- 
rend eine zweite basische Komponente da ist zur Differenzierung des 
Basiplastins einerseits vom basophileu Chromatin, andererseits vom 
Oxyplastin. Ein solches universelles neutrophiles Gemisch ist ein 
Triazid aus Methylgrün -+- Pyronin 4 Orange. 

Auf Grund der differentiellen Färbungsanalyse mit letzterem 
Gemisch ergibt sich einmal die Richtigkeit des oben behanpteten 
Satzes, dass die firberische Reaktion des prävalierenden Cytoplastins 
der des Karyoplastins parallel geht; zweitens die Existenz auch baso- 
philer ochter (plasmatischer) Nukleolen, die somit als solche keine blossen 
Pseudonukleolen d. h. Chromatinknotenpunkte sind, sondern aus Karyoplastin be- 
stehen (Lymphozyten, Ovula, Karzinomsellen, Ganglienzellen). Allerdings lässt 
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sich ber aresen Reaktionen das Karyoplastin und speziell überhaupt das gesamte 
Basiplastin nicht weiter in Untersubstrate differenzieren. Die etwa vorlandene 
Nakleolarsubstanz. ist stets gleich gefärbt wie das sonst vorlandene Paranaklein 
und, bei dem eventl. Austritt in das oxyphile Zytoplasma hinein kann man, wenn 
die morphologische Integrität der runden Nukleolen nicht gewahrt wird, nicht 
die Nukleolarsubstanz (das Pyrenin) als solches rekognoszieren, sondern 
eben nur sagen, dass irgend eine basophile Karyoplastinsubstanz in das Zytoplasma 
hinein austritt. 

Aus solcher basophiler Plastinsubstanz bestehen auf jeden Fall 
such die basophilen Punktierungen der Erythrozyten; nicht feststehend 
ist bisher bloss, ob es karyogenes oder plasmatisches Plastin ist, ob es aus einem 
Kern ausgetretene Nukleolinsubstanz ist, oder eine plasmatische Spongioplastinsub- 
stanz. Falls es sich bestätigen sollte, dass die jüngsten Entwicklungsstadien der 
Frythroblasten keine Nukleolen besitzen. dürfte die letztere Auffassung die wahr- 
scheinlichere sein; es könnte diese Panktierung dann auch in schon völlig kern- 
freien Erythrozyten sekundär sich bilden (Ullmann, Deutsche med. \Vochenschr. 
1899, Vereins-Beilage p. 280). 

Auch basophile pyroninophile Substanz speziell der Plasmazellen und Dfast- 
zellen lässt sich nur in ihrer Gesamtheit abgrenzen vom Oxyplastin einerseits uud 
Chromatin andererseits, aber es lässt sich nicht im speziellen das eigentliche ba- 
wphile Nukleolin vom basophilen Zytoplastin (basophile Plasmagranulationen der. 
Nastzellen, Granoplasma der Plasmazellen) abgrenzen. Die pyroninophile Sub- 
tanz ist somit weiter als die blossa Nukleolarsubstans; letztere ist 
nur ein Teil der ersteren; immerhin gehöreh die bei der panoptischen 
Orange-haltigen Metbylgrün-Pyronin-Färbung gleich und einheitlich 
rot gefärbten, tinktoriell gleichen Substanzen artlich und vielleicht. 
such genetisch zusammen. 

Ob man die ins Zytoplasma auswandernde rote Kernsubstans daher Nukleolin 
(Pyrenin) nenmen darf, ist daher zweifelhaft, aber nebensächlich. Vielleicht ist 
ausser Nukleolin auch sonstiges Parachromatin dabei. Jedenfalls ist sie dem 
Nakleolin nahe stehend, und jedenfalls ist es eine Karyoplastinsubstanz 
die ins Zytoplasma auswandert und zu Körnchen wird (cf. Keratohyalinkürnchen). 


Daraus folgt, wenn die Mastzellkörnchen wirklich nach Weidenreich*) 
karyogener und nicht zytoplasmatischer (spongioplastischer) Abkunft sind, dass sie 
vermutlich denn doch nicht vom mit Metbyigrün färbbaren Chromatin (Naklein- 
shure) abstammen, sondern vom Karyoplastin, welches seinerseits aber doch wieder 
dem zytoplasmatischen Spongioplastin nahe steht (Nukleoslbumin{Nukleohiston-]- 
Lezithid). 

Weiter folgt aus unserer färberischen Reaktion, dass das Protein der baso- 
yallen Bakterienleiber in seiner überwiegenden Masse ebenfalls nicht aus 
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1) Diese Blätter Bd. V, S. 185. © 
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-Nuklein bestehen, sondern ans Plastinsubstanzen, wie die Metbylgrün-Pyroninfärbung 
z. B. bei Gonokokken infolge der universellen Unfärbbarkeit der Bakterien durch 
Methylgrün zeigt. Diese basophilen Bakterienleibsubstanzen sind färberisch (natür- 
lich nicht auch im Detail chemisch) gleichwertig den basophilen Leibesplasma- 
substanzen der Protozoen (Malaria, Trypanosoma); bei den grossen Formen dicser 
Protophyten ist mit Hilfe der Romunowsky-Giemsafärbung in ihrem Innern eine 
besondere azurophile Chromidialsubstanz (Bütschli, Zettnow) deutlich zu differen- 
zieren (Malignes Ödem, Bacterium giganteum, lineola). 

Drittens ist die basophile Punktierung der Erythrozyten keinesfalls 
oxyphil (wie Askanazy und Fiessinger wähnten), sondern basophil, d. h. am- 
phophil-basophil, Wäre sie absolut basophil, müsste sie bei Färbung mit Triazid 
ungefärbt bzw. negativ gefärbt als multiple Auslochung im oxyphilen Erythroplasına 
erscheinen; sie färbt sich aber auch mit sauren Farbstoffen, und daher ist sie bei 
‘ Triazid garnicht zu sehen, weder positiv noch negativ färberisch ahgehoben. Das 
Erythroplasma erscheint auch hier, trotz ihrer Anwesenheit, mit saureın Farbstoffe 
völlig homogen tingiert. 

‚Als basophile, zwar nicht mit Methylgrün, wohl aber mit sonstigen basischen 
Farbstoffen, wie Pyronin, färbbare Körnung, ist sie nun nicht chromatischer, 
sondern plastinoider. Natur, ist also Bariplastinsubstanz, und als solche 
entweder karyogenes Karyobasiplastin oder aber plasmatisches Zytobasiplastin, und 
im letzteren Fall dann der spongioplastischen Grundlage der Polychromophilie 
‘verwandt. 

Die färberisch im zytologischen Schema der Zelle abgegrenzten Substanzen 
sind somit wie folgt zu charakterisieren: 


I. Chromatin. 


a) Chromatin der Protisten spezitisch azurophil 

L Chromatin der Metuzoen amphophil basophil, färbbar mit sauren und 
basischen Farbstoffen; von basischen Farbstoffen mit allen Arten 
und Vertretern derselben, mit Azurrot, mit sonstigen basischen 
Farbstoffen, und auch mit Methylgrün färbbar; besteht vermat- 
lich aus einem Gemisch zweier Substanzen, einer azurophilen, 
in direkter kontinuierlicher Leitbahn vom Protozoenchromatin ab- 
stammenden Substanz, und einer allgemein basophilen später hin- 
zukommenden eigentlichen Nuklein»ybstanz, die mit sonstigen 
basischen Farbstoffen und speziell auch mit Methylgrün fart- 
bar ist, 


U. Plastin, zerfallend in Zytoplastin und Karyoplastin, mit basischen und 
sauren Farbstoffen färbbar, 
a) plasmatisches (Spongioplastiu) und karyogenes (Paranuklein, Nukleolin) 
Basiplastin: amphophil-basophil. Mit allen sauren, und basischen 
Farbstoffen fäthbbar, mit Ausnahme von Methylgrün, 
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b) plasmatisches (Oxyplasma, Paraplasma) und karyogenes (Oxychromatin) 
Oxyplastin. Mit sauren und basischen (ausser Methylgrün) Farb- 
stoffen firbbar; überwiegend aber amphophil-oxyphil. 


— — — — — — — m — — 


Zusammenfassung. “wea. 


Die Hauptbedeutung und der Wert der Methylgrän-Pyroninreaktion liegt in 
der farberisohen Differenzierung zwischen einer bestimmten basophilen Kern- (Chro- 
matin) und gewissen anderen Kern- und Plasmasubstanzen. Ihre Hanptanwendung 
hat sie naturgemäss bei Zellen, deren Zytoplasma im ganzen oder in gewissen 
Produkten und Einlagerungen stark und überwiegend basophil ist, wie Lymphozyten, 
Plasmazellen, Mastzellen, basophil-polychromatische Erythroblasten, und basophil- 
punktierte Erythrozyten. 

Der Schlüssel zum theoretischen Verständnis der Reaktion liegt in der Tat- 
sache, dass Methylgrän von allen basophilen Substanzen nur Chromatin färbt, bezw. 
dass also das basophile Basiplastin elektiv durch Methylgrün nicht färbbar ist. 
Es ist also Methylgrün nicht eigentlich ein spezifischer Chromatinfarbstoff in dem 
Sinne, als etwa das Chromatin allein nor durch Methylgrtin darstellhar wäre; 
eine solche Spezifizität besteht allein hinsichtlich des Protistenchromatins dem 
Amr gegenüber, insofern ale dieser Farbstoff tatsächlich (in roter Nuance) nur 
Protistenchromatin (und dessen mukoide chromadiale Derivate) färbt bzw. richtiger 
insofern, als das saure Protistenchromatin elektiv nur durch die Azurbase in 
Gegenwart von Säuren oder Farbsäuren färbbar ist, nicht aber durch andere 
tasische Farbstoffe, auch nicht durch Mcthylgriin. Demgegenüber ist das (ampho- 
phil-basophile) Chromatin der Metazoenkerne ausser durch Methylgrün und Azur. 
durch die verschiedensten sonstigen basischen (nnd sauren dunkeln) Farbstoffe färb- 
bar, Endlich ist das amphopbil-basophile nukleïire Basiplastin, und ebenso das 
plasmatische Basiplastin durch die verschiedensten basischen und sauren Farbstoffe 
tingierbar. Beide Substanzen, das Basiplastin und das basophile Chromatin, 
unterscheiden sich voneinander färberisch nur dadurch, dass das Chromatin ausser- 
dem auch noch durch Methylgrün färbbar ist, was beim Basiplastin nicht der 
Fall ist, 

Wo also beliebige basische und saure Farbstoffe gemischt sind (Methylenblau 
— Eosin), färbt sich das Chromatin mit basischem Methylenblan blan, etwaiges 
nukleäres und plasmatisches Basiplastin in basophilen Zellen ebenfalls blau, Kary- 
oxyplastin und Zytooxyplastin aber rosa mit dem sauren Eosin. 

’Wo Methylgrün mit sauren Farbstoffen kombiniert ist, wie im Triazid, färbt 
sich das Chromatin mit dem basischen Methylgrün, basophiles und oxyphiles Plastin 
aber mit dem sauren S-Fuchsin. 

Wo Methylgrün mit basischen Farbstoffen gemischt ist, wie im Methylgrün- 
Pyroningemisch, färbt sich das Chromatin entweder nur mit Methylgrün (Mitosen, 
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Spermienköpfe, Erythoblastenkerne, speziell pyknotische Normoblastenkerne’) oder 
einer violetten Mischung beider Farbstoffe?) — da Chromatin ja ausser mit 
Methylgrtin auch mit sonstigen basischen Farbstoffen tingibel ist — das Basiplastin 
und Oxyplastin dagegen stets rein rot mit der anderen basischen Komponente 
(Pyronin). 

Das substantiv färbbare Eiweiss ist nämlich meist amphoter, besitzt Amido- 
und Karboxyigruppen, und ist daher fürberisch amphophil, d. h. bei Singulärfärbung 
mit homogenen Gemischen sowohl in sauren wie in basischen Farbstoffen firbbar. 

So fürbt sich bei Anwendung des sauren Glyzeringemisches auch basophiles 
Chromatin mit einem der verwendeten sauren Farbstoffe. Ausnahme bildete das 
nur adjektiv firbbare Eiweiss (Elastin, Fibrin, Neuroglia, Markscheiden) und die 
abeolut monophilen Sulfate, die absolut basophile Mastzellkörnung und die absolut. 
oxypbile a-Körnung. 

Erst mit heterogenen Gemischen wird die überwiegende Basophilie oder Oxy- 
philie erkannt, 

Die Methyigrtin-Pyroninfirbung ist ihrem mikrochemischen Wert nach zwar 
blosse homogene basische Färbung, die als solche nichts über die allgemeine che- 
mische Chromophilie aussagt, aber auch keinen Aufschluss über die physikalische 
Kyanophilie nnd Erythrophilie gibt. Sie ist lediglich eine morphologisch deskrip- 
tive Färbung, die Chromatin und Piastin scheidet, 

Bei ihr fürbt sich sowohl karyogenes, wie plasmatisches Basiplastin, wie 
Oxyplastin mit demselben basischen Pyronin. Also Basiparanukisin, Basinukleolin, 
Basizytoplastin, Oxychromatin, Oxynukleolin wie Oxyparaplastin. Aber sie trennt 
stets und sicher Chromatin von Plastin. 

Erst die heterogene Methylgrtin-Pyronin-Orangefirbang genügt allen Indika- 
tionen und gibt an, ob gewisse (amphophile) Plastinaubstanzen (überwiegend) baso- 
phil oder oxyphil sind. 

Nicht alles, was sich in der Zelle, ja selbst im Zelikern mit 
basischen Farbstoffen färben l&sest, ist Chromatin, und wir müssen die 
basophilen P-haltigen, durch Methylgrün färbbaren Nukleinsubstanzen, 
von den basophilen, Methyigrün refüsierenden, aber ebenfalls P-hal- 
tigen Proteiniesithiden der Plastinsubstanzen strengstens unter- 
scheiden. 

Jedenfalls gibt es, wie die heterogenen Fürbungen zeigen, auch basophile 
Plastinsubstansen, also auch basophile Nukleolen, und ‘diese dann zumeist und stets 
nur dort, wo die Zytoplasmen ebenfalls basiplastisch : sind. 

Diese Basiplastinsubstanzen sind in zufällig jugendlich anreifes Kernen 
eigentlich nur unreifes Oxyplastin von tomporärem Bestand, und können als solche 


1) Beim Flemmingschen Dreifachverfahren, d. h. der kombinierten Anwendung der 
zwei basischen Farbstoffe Gentianaviolett und Safranin, erscheinen gerade die genannten 
Substrate erythrophil. 

*) In diesem Fall heim Flemming-Verfahren mit Gentiana (syanophil) firbbar. 
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dann zu fertigen oxyphilen Oxyplastinsnbstanzen reifen (basophil-polychromatisehe 
Erythoblasten). Doch gibt es auch Zellen mit dauernd basophil-plasmatischem 
Basiplastin, die nie grössere Mengen von Oxyplastin im Zytoplasma bilden, z.B. 
Lymphozyten, Plasmazellen, Epithelien, Ganglienzellen, die also stets basophil 
bleiben, nie zu oxyphilen Zellen werden, keine Vorstufe oder unreife jugendliche 
Vorart oxyphiler Zellen bilden. Bei diesen ist auch die basophile Karyoplastin- 
sobstanz nebst den basophilen Nukleolen von dauernd basophilem Bestand und 
geht nicht in oxyplasmatisches Oxyplastin über, Es sind hier also etwaige vor- 
handene basophile mit basischem Farbstoff bei heterogener Neutralfärbung gefärbte 
Nakleolen und basophiles Parachromatin nicht als blosse unreife (in Wahrheit aber) 
oxyphile (oxychromatische) Kernsubstanz aufzufassen, sondern man hat auch 
die Existenz dauernd basophiler Plasmasubstanz, und auch beson- 
derer basophiler, von basophilen Chromatin verschiedener Kernsub- 
stanz (basophiler Nukleolen) anzuerkennen. 

Es ist also auch die Existeus echter ,plasmatischer“ 1), d. h. nicht aus Chro- 
matinknoten bestehender, dabei aber doch basophiler Nakleolen (in Zellen mit baso- 
philem Zytoplasma) zuzugeben. Nicht alles Plasmatische ist eo ipso oxyphil; das Wort 
„plasmatisch* ist besser zu ersetzen durch „aus Plastinsubstanz bestehend“, und 
diese Plastinsubstanz ist nicht stets oxyphil, sondern tritt auch als basophil in die 
Erscheinung. 

Dass die Autoren die Existenz basophiler Nukleolen und basophilen Para- 
ehromatins leugneten, und in der Zelle nur eine basophile Substanz, das Chromatin 
der Kerne anerkannten, und neben ihm nur noch oxyphile (identisch mit plasma- 
tischer) Substanz, allenfalls auch noch im Kern als Oxychromatin vorhanden, das lag 
an ungeeigneten Färbungen, die nur aus sauren Plasmafarbstoffen und einer zweiten 
basischen Komponente bestanden, welche allein Chromatin za färben imstande war 
(Triazid, Methylgrün 4- Eosin, Himatooxylin-Kosin), während von der nötigen 
Hinzufügung auch basischer Plasma- resp. Plastinfarbetoffe abgesehen wurde. Durch 
diese veralteten Färbungsmethoden sind viele Missverständnisse in die Zytologie 
gedrangen und bis heute leider noch anausrottbar vorbanden. Erst der Methyl- 
grün-Pyronin- bzw. Methylgriin — Pyronin-Orangefärbung und ühnlichen Methoden 
'Zimmermanns Fuchsin-Judgrün-Sukzessivverfahren) verdanken wir bier eine Er- 
weiterung unserer Kenntuisse. In dieser Richtung einige Aufklärung zu schaffen. 
sollte der Zweck der vorstehenden Zeilen sein. 


— — 


') richtiger plastinoider 


Folia haematologica. VI. Band. 1. 5 
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Aus der anatomischen Abteilung des Sokolniki-Stadt-Krankenhauses in Moskau. 


Fixationsmethode von trockenen Blutpräparaten 
in warmem flüssigen Medium. 


Von 


Priv.-Doz. G. Wiasoff und Dr. A. Krfikoff. 


—— eee 


Die hohe T°, als Fixationsmethode für Blutpräparate, vor vielen Jahren von 
Ehriich vorgeschlagen, wird bis jetzt in der hämatologischen Praxis angewendet, 
angeachtet der Tatsache, dass wir jetzt viele Medien kennen, welche ebenso wie 
dis hohe T° zur Fixation von Trockenpräparaten geeignet sind. Immerhin ist 
die Methode Ehrlichs ausgezeichnet wie in betreff der Vollkommenheit der 
Fixation, so auch der Deutlichkeit der Färbung, besonders hinsichtlich der Granula 
der Leukozyten. 

Die Fixation von Präparaten mittels hoher T° kann auf zweifachem Wege 
erreicht werden: entweder mittels gewärmter Luft (im Trockenschrank, auf der 
Kupferplatte, im Toluolofen usw.) oder im heissen flüssigen Medium. Diese letzte 
Methode wurde zuerst von einem von uns vorgeschlagen und praktisch aus- 
gearbeitet!) Im Jahre 1896 hielt er in der Moskauer Therapeutischen Gesell- 
schaft einen Vortrag über Fixation von Blutpräparaten in warmem Öl. Diese 
Methode, welche alle Aufmerksamkeit wegen ihrer Einfachheit und Schnelligkeit 
verdient, ist dadurch unbequem, dass die T° im Öl sehr rasch steigt und leicht 
den erwünschten Grad überschreiten kann; ausserdem zeigen die in Öl fixierten 
Präparate einige Triibheit. 

Jetzt «ind wir in der Lage, ein neues Medium vorzuschlagen, das diese 
Fehler nicht an sich hat und das Experiment ausserordentlich vereinfacht, Solch 
ein Medium ist das Xylol. Auf dem Markte finden wir verschiedene Sorten Xylol 
mit einem Siedepunkt, der zwischen 135°—142? schwankt. 

Auf diese Weise entspricht der höchste Siedepunkt des Xylols derjenigen 
T°, welche zuerst von Rubinstein vorgeschlagen und später von anderen 
(Pappenheim u. a.) als die beste für die schnelle Fixation anerkannt wurde. 
Präparate in das kochende Medium gesetzt, bleiben darum bei einer und derselbcn 


| 1) G.. Wlasof {: Eine neue Methode der Fixation des Blutes. Arbeit. der Mose. 
Therapeut. Gesellsch. 1896. 
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T° die gewünschte Zeit, welche jedoch von längerer Dauer ist als die von Rubin- 
stein bestimmte ‘/, Minute. Nach unseren Beobachtungen, die wir ein ganzes 
Jahr fortsetzten, schwankt die zur Fixation der Präparate notwendige Zeit bei 
Xylol mit dem Siedepunkt von 140°--142° zwischen 1—5 Minuten. Diese 
Schwankungen in der Fixationszeit hängen hauptsächlich von der Dicke der auf- 
getragenen Schicht ab, denn je dicker sie ist, desto länger muss die Fixation 
dauern; die kürzeste Zeit braucht man zur Fixation von feinen Präparaten aus 
dem Knochenmark, die keine roten Blutkörperchen enthalten, weil die weissen 
Zellen zu ihrer Fixation weniger Zeit erfordern als die roten. 

Sollte man nur Xylol mit dem Siedepunkt von 185°—137° zur Hand 
haben, so kann derselbe bis 140°—142° erhöht werden, indem man eine kleine 
Menge Öl hinzufügt, z. B. Vaselinum liquidum, oder, was besser ist, indem man 
das Xylol mit Ol. Terebinth. rectif versetzt. 

Das Ol. Terebinthin erreicht beim Kochen eine re von 157°, deshalb kann 
man durch entsprechendes Hinzufügen von Ol. Terebinth. zu Xylol eine Mischung 
mit dem erwünschten Siedepunkt 140°—150° erreichen (T° 140° erreicht man 
durch Mischung von 2 Teilen Xylol und 1 Teil Ol. Terebinthin). 

Die Fixation kann auch in Xylol mit dem Siedepunkt 135°—137° erreicht 
werden, nur muss dann die Fixationsdauer bis 15—30 Minuten verlängert werden. 

Präparate, aus solchem Xylol entnommen, erscheinen ganz durchsichtig und: 
rein, wenn nur nicht zu gleicher Zeit eine zu grosse Menge derselben, besonders 
Fett enthaltender Präparate aus dem Knochenmark, fixiert worden ist; in diesem 
Falle, wie auch zuweilen bei nicht genügend reinem Xylol oder bei der Mischung 
von Xylol und OL Tereb., bleiben auf den Präparaten kleine Streifen und Flecken, 
die jedoch leicht verschwinden, sobald man die Präparate in Äther setzt, was ihre 
absolute Klarheit und Reinheit garantiert. 

Die Fixation von trockenen Präparaten in Xylol oder Xylol - Ol. Tere- 
binth. kann in einem gewöhnlichen Laboratoriumsglas vorgenommen werden, noch 
besser, wenn das Glas sich gegen den Hals zu etwas verengt. In den Hals eines 
solchen Gefässes wird ein Pfropfen eingestellt mit einem Glasrohr, in das die 
Xyloldämpfe treten und wo sie sich abkühlen werden. In denselben Pfropfen 
kann ein Thermometer eingefügt werden, was jedoch nicht absolut notwendig ist, 
sobald der Siedepunkt des Xylols bekannt ist, oder eine Mischung (Xylol 4- Ol. 
Terebinth.) mit bestimmtem Siedepunkt zubereitet ist, 

In einem (Gefäss von 75 ccm Inhalt — diese Gréssea passt am besten zum 
Herausnehmen der Präparate mittels einer gewöhnlichen Pinzette — werden 
25 cem Flüssigkeit gegeben und das Gefäss auf ein Untergestell mit gewöhnlicher 
Asbestunterlage gesetzt; in einigen Minuten wird die Flüssigkeit zum Sieden ge- 
bracht; die zurammengelegten Präparate wirft man in die kochende Flüssigkeit, 
und das Gefäss wird durch den Pfropfen mit der durch ihn gehenden Glasröhre 
geschlossen. Sobald die für die Fixation notwendige Zeit verlaufen ist, wird das 
Gefäss mittels einer hölzernen Klemme vom Feuer genommen; die Präparate 


æ 
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werden jedes einzeln mit einer Pinzette herausgenommen und in Äther gesetzt. 
Die Präparate, welche aus dem Äther herausgenommen sind, oder ohne Äther- 
bearbeitung bei reinerem Xylol, dessen heisse Tropfen schnell auf dem Glase ver- 
dünsten, zeichnen sich durch absolute Klarheit und Reinheit aus. Eine und die- 
selbe Portion Flüssigkeit kann mehrmals verwendet werden, 

Die von uns beschriebene Methode erfordert also kein aussergewöhnliches 
Hilfsmittel; sie ermöglicht auf einfachem, sicherem und auf Wunsch schnellem 
Wege die Fixation der Präparate (zu gleicher Zeit einer grossen Menge 20—30) 
mittels hohen T° zu erreichen, sogar in solchen Verhältnissen, die nicht im min- 
desten an ein Laboratorium erinnern. | 

Speziell was Präparate vom Knochenmark betrifft, hat diese Methode den 
Vorzug, dass das heisse Medium zu gleicher Zeit mit dem Fixieren das Fett aus 
den Präparaten entnimmt. Ausserdem kann das von uns vorgeschlagene Xylol 
oder die Mischung desselben mit Terpentin oder Öl das Toluol in Ehrlichs 
Toluolofen ersetzen, um eine höhere und permanente T° für die Fixation der 
Präparate zu erhalten. 
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Referate. 
Ia. Trockenpräparatfärbung. 


1) Jean Bruckner, Une modification pratique du procédé de Romanowsky 
pour le sang et le tréponéme. Réunion biologique de Bucarest, 7 mai 1908. C.R. 
de la société de Biologie. T. LXIV, n° 19, p. 968. 

On fait dissoudre à chaud 1 gramme de bleu de méthyléne dans 100 cmc. d’eau 
distillée; après dissolution et refroidissement, on ajoute 15 cmc. d'une solution normale de 
soude au dixième, ou bien 6 centigrammes d’hydrate de soude pur cn poudre, préalablement 
dissous dans 10 cme. d'eau distillée. On tient le tout pendant cing jours à 37 degrés afin 
de faire mûrir le bleu; ensuite, on ajoute 50 centigrammes d’éosine diese ute dans 60 centi- 
mètres cubes d’eau distillée; on agite quelques instants et on laisse le tout reposer une à 
deux heures. On recueille le précipité formé sur du papier Joseph, et on le lave en y ajou- 
tant encore 600 cmc. d’eau distillée; on met le filtre avec le précipité à 37 degrés, et après 
séchage complet (24 heures), on dissout le précipité dans 100 cmo. d’alcool méthylique; on 
fltre après 24 heures. 

our colorer le sang, on prend 1 cmc. de la solution mère pour 5 emo. d'alcool 

méthylique et on verse sur la lame desséchée et non fixée; après dix minutes, on ajoute 10 

à 12 gouttes d'eau distill6e; après cing minutes, lavage à l'eau, séchage et montage dans 

de l'huile de cèdre épaissie. . Jolly (Paris). 


2) Ugo Bif—_, Un nuovo metodo per l’allestimento delle preperazioni micro- 
scopiche a fresco. Bullet. dell Sciense med. Vol VIII, 1908. 

Les préparations microscopigues de sang frais se desséchent trop rapidement. La 
méthode nouvelle indiquée par Biffi n'offre pas cet inconvénient. Voici en quoi elle con- 
siste: on prépare deux porte-objets; au milieu de chacun d’eux on dépose une gontte 
d'huile de vaseline qui s’étale circulairement et forme une tache d'un cm. de diamètre en- 
viren. Du sang est étalé entre deux couvre-objets que l'on sépare en les faisant glisser 
l'un sur l’autre. Chacune de ces lamelles est placée sur une des taches d’huile de vaseline, 
le sang entrant en contact avec l'huile. La préparation est alors prête pour l'observation. 
Les erythrocytes conservent leur forme et leur grandeur; leur répartition est uniforme: leur 
couleur paraît plus claire que dans les préparations ordinaires parce que l’excavation et 
lPoubre qu’elle projette sont effacées. Les corps inclus en apparaissent d'autant micux; les 
leucocytes et les plaquettes sont bien conservés. Le réseau fibrineux ne se forme ordinai- 
Tement pas. Les préparations se conservent plusieurs jours sans qu'il soit nécessaire do 
les tenir dans la chambre humide. L’autolyse des cellules peut être suivie dans toutes ses 
phases. Les plaquettes, par exemple, se transforment en une sphérule homogene, trans- 
perente, peu réfringente, hyalinoïde. En 12 à 24 heures cos sphérules forment des amas 
auxquels s'ajoutent des granulations provenant peut-être de plaquettes détruites. II est 
possible de colorer préabablement le sang par la méthode vitale. Il suffit pour cela d’en- 
duire une face des lamelles de colorant dissous dans de alcool que l'on fait évaporer; on 
obtient ainsi une couche à peine perceptible de couleur. Les colorants doivent être inso- 
inbles dans l'huile. Le Sudan III et la rouge-écarlate (Scharlachrot) sont donc inutilisables. 
Le meilleur colorant est le bleu boraté. Les leucocytes et les plaquettes apparaissent très 
bien; on voit dans ces dernières la substance homogène et les grauulations. 

. L'iode se dissout dans l’huile de vaseline en donnant une coloration rouge-violet. 
Pareille solution concentrée colore les érythrocytes en jaune et y fait apparaître des vacuoles 
et des ouvertures. Les plaquettes deviennent jaune-päle; les globules blancs montrent par- 
lois des gouttelettes, des granulations et des amas rougeâtres inclus dans le protoplasma. 
la recherche du glycogéne et des corps iodophiles (substance amyloïde, hémoglobine) est 
its facile par ce procédé qui est préférable à l'emploi des colorants aqueux dissolvants du 
glycogène. La réaction n'a lieu toutefois qu'en présence de l'eau; la réaction doit donc 
être faite sur du sang non encore desséché. 
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Les meillcures préparations de leucocytes s’obtiennent en combinant le bleu de méthy- 
lene boraté et l’iode. On colore d’abord vitalement, par le bleu, le sang placé entre deux 
couvre-objets, jusqu'à ce que les noyaux soient bleu-azur; on fait ensuite glisser les 
lamelles l'une sur l’autre pour les séparer et on les place sur l'huile de vaseline iodée 
étalée sur un porte-objet. Toutes les parties bleues deviennent brun intense et prennent 
une admirable nctteté. Les lobes des noyaux des polynucléaires et les nucléoles des lym- 
phatiques sont surtont remarquables. Ces préparations se prêtent bien à la photographie, 
mais elles ne durent que quelques heures. 

Les préparations séches non fixées peuvent aussi être montées dans l'huile de vase- 
line; les éléments cellulaires y apparaissent très pales. 

Les frottis des organes et les sédiments se prêtent bien à l’examen dans l’huile 
de vaseline. 

En bactériologie, la méthode nouvelle peut remplacer celle de la goutte pendante. 
Ici encore l'évaporation est nulle; la préparation peut être conservée dans le thermostat et 
peut être refroidie sans qu'il se forme des gouttelettes d'eau. 

L'huile de vaseline doit être incolore, limpide, neutre et ne doit pas présenter la 
fluorescence bleue du pétrole. Robert-Tissot (Chaux-de-Fonds). 


3) E, Lefas, Note sur les granulations neutrophiles et procédé nouveau de 
coloration. Archives de médecine expérimentale et d'anatomie pathologique, tome XX, 
n° 3, mai 1908, pages 289—296. 

Après une classification, d'après Ehrlich et une énumération des diverses couleurs 
d’aniline, l’auteur indique une méthode, qui lui est personnelle, de coloration des granulations 
neutrophiles. Le colorant a la composition suivante: Ä 

Fuchsine acide (Säurefuchsin) Al gram 
Vert d'iode (odgrün) | gram. 
Kau distillée à 100 gram. 

Filtrer après dissolution à froid; stériliser à l’autoclave; le mélange est constant. 

Fixer les frottis pendant 15 minutes, par l'alcool absolu additionné p. 100 d'un 
gramme d’acide phénique cristallisé. Bien laver à l’eau. Colorer exactement deux minutes. 
Passer à l’eau. Sécher au papier filtre. 

Pour les coupes, fixer au liquide de Sauër; colorer trente secondes; laver; alcool 
absolu, xylol; baume. Le tissu conjonctif est rouge, les noyaux sont bruns, les prote- 
plasmas verts. 

De ses recherches sur la mœlle osseuse de diverses espèces animales E. Lefas arrive 
à cette conclusion que les désignations de basophile (y), amphophile (§), neutrophile («) et 
acidophile (a) représentent quatre stades successifs d’une même granulation évoluant dans 
l'organisme, l’acidophilie représentant le stade physiologique ultime de cette formation. 

Sabrazès (Bordeaux). 


Die Ersetzung des Methylgrün durch Jodgrün im Triazid oder sur Erhalt eines nen- 
tralen Gemisches mit Fuchsin hat absolut keinen Anspruch, als neue Furbemethode Hingestellt zu 
wenlen, Des Jodgrün ist dem Methylgrün völlig wesenagleich, wie in meinem Grundriss der Farb- 
chemie nachzulesen ist, und unterscheidet sich vom Methylgrün nur, dass es nicht ein Chlorzink- 
sondern ein Jodsinkdop ist. Ahnlich verhält sich Jodviolett sum Methylviolett. Übrigens 
wird in der praktischen Technologie das Jodgrün und Jodviolett nicht mehr hergestellt. Der Prozuss 
der Methyigran- und Metbylviolettdurstellnng ist ausgiebiger. 

Ober die uniterischen Ausführungen des Verfassers über die Granulationen, die die Ehrlich- 
sche Salıula | nicht teilt, s. die entsprechenden Mitteilungen von Pappenheim in Viroh. Aree; CL, 
1398, 3. 144. . 


4) F. Wi P. Abrami et M. Brulé, Diversité de types d’hématies granuleuses. 
Procédés de coloration. Comptes rendus hebd. des séances de la Société de Biologie, 
n° 11, 27 mars 1908, pages 496—499. 


Ces auteurs rappellent les constatations de Chauffard et Fiessinger relatives à 

la présence dans l’ictére hémolytique congénital d'un grand nombre d’hématies granuleuses 
ar le colorant de Pappenheim (pyronine vert de méthyle) sur le sang frais étalé sur 
ame et nou fixé. Ils rappellent aussi que par les bleus basiques ils ont aussi coloré ces 
granulations qui, contrairement aux granulations basophiles proprement dites, restaient in- 
visibles après fixation. F. Widal, P. Abrami et M. Brulé notaient par contre sur ces 
préparations fixées un grand nombre d’hématies teintees uniformément en bleu. Il est 
possible, disaient-ils, que ces dernières hématies correspondent à celles qui, colorées à l’état 
frais, se montrent criblées de granulations (Soc. med. des hôpitaux, 29 novembre et 20 dé- 
cembre 1907). Mémes résultats dans un grand nombre d'états anémiques cliniques ou ex- 
p'rimeutaux où l’on retrouve dus hématics granuleuses identiques à celles des ictères 
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hémolytignes. Primitivement Widal et ses élèves étalaient une gouttelette de sang en 
couche très mince, entre lame et Inmelle. Le colorant très hypotonique mis sur les bords 
de la préparation se diffusait jusqu'aux hématies, en chassait l’hémoglobine et colorait les 
granulations. Le bleu de Unna rendu isotonique ne colore plus les granulations. Widal 
a cherché avec J. Hardains un procédé de fixation des hématies granuleuses colorées 
titalement; il recommande la technique suivante: on reçoit quelques gouttes du sang à 
examiner dans le mélange suivant: 


u salée à 10%), I cc 
Solution d’oxalate de potasse à 20°, 1 cc 
Bleu de Unna ou bleu d'azur 20 ttes. 


gou 

Après dix minutes de contact on centrifuge, on décante. Le culot est étalé en pré- 
parations sèches et fixé par la chaleur. On reconnaît aussi facilement la polychromatophilie, 
qui apparaît plus nettement que sur le sang fixé, et les hématies granuleuses. On voit 
que la plapart des hématies granuleuses sont en même temps polychromatiques et inverse- 
ment. Cependant certains éléments sont simplement granuleux et d'autres simplement 
polychromatophiles. Widal, Abrami ct Brulé ajoutent que ces hématies granulcuses | 
montrent plutôt un réseau arborescent que des granulations bien individualisées telles que 
celles des hématies ponctuées du sang fixé; ils disent que dans le sang normal on trouve 
toujours une faible proportion d’hématies granuleuses. déclarent que les hématics gra- 
auleuses en coloration vitale du cobaye sont autres que les hématiés à granulations baso- 
philes du sang fixé. Sabrazès (Bordeaux). 


L Normale und pathologische Morphologie und Genese der Biutzellen. 


5) d. Jelly, Les granulations basophiles des hématies. Archives des maladies du 

cœur, des vaisseux et du sang 1908, t. I, n° 5. 

J. Jolly définit les granulations basophiles, montre leur mise en évidence après 
fxation à l’osmium en vapeurs par le Giemsa avec différenciation par l'eau acidulée acé- - 
tique. Il rappelle les conceptions actuelles sur la structure des hématies; discute l'existence 
des soi-disant nucléoïdes — qui ne sont que des artifices de préparation —; on a pris, en 
effet, pour des nucléoïdes “le centre du globule, gonflé et détaché des parties périphériques 
par une dessiccation trop brutale; des portions de stroma encore pourvues d’hémoglobine 
au milieu de l’hématie uécolorée; la production, à la surface de l’hématie, de grains sail- 
lanta” (altérations dues au contact de liquides bypotoniques, de fixateurs défectueux, du 
plasma sanguin dans les préparations entre lame et lamelle: ce sont là des nucléoïdes 
@hydratation. On a décrit aussi, comme nuclécïdes, des précipités et des apparences 
artificielles dues à l’adhérence de la couleur basique au centre déprimé de l’hématie. Tout 
cela doit être distingué des noyaux véritables et des granulations basophiles. Jolly rappelle 
ses études sur les restes nucléaires: ils existent chez les mammifères dans les globules 
rouges des embryons et des nouveau-nés, chez beaucoup d'espèces, particulièrement chez le 
rat et la souris. Par la saignée on peut les faire apparaître chez l'animal adulte. 

Les anémies graves, la leucémie peuvent révéler aussi leur présence chez l’homme. 
Ces restes nucléaires vrais isolés ou sous forme de deux grains accolés, souvent vacuolisés 
au centre, se colorent comme les noyaux à l’encontre des granulations basophiles. 

__ D'autres aspects structuraux sont plus difficiles à distinguer des granulations baso- 
philes, ceux par exemple «grains et filaments) que fournit une trace de rouge neutre au 
contact du sang frais encellulé (Pappenheim 1899). Jolly a admis que “les filaments 
étaient de simples précipités de matière colorante. Weidenreich, en décrivant ces aspects 
sous le nom de pseudo-structures, et Pappenheim aujourd'hui semblent adopter uno 
pareille interprétation". Quant aux grains, Weidenreich les tenait pour identiques aux 
granulations basophiles des préparations fixées: Jolly (avec Pappenheim) n’en est nulle- 
ment convaincu; il est fort possible, dit-il, qu’ils ne représentent que de simples précipités. 
De même pour les résultats fournis par le cresylblau (Cesaris-Demel): Ja gouttelette 
rougeâtre’) du centre du précipité bleu filamenteux correspond peut-être tout simplement 
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1) Cf. hierzu Rosin-Bibergeil. 
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aux “Innenkeerper” d’Ehrlich, dont Jolly a montré la parenté avec des nucléoïdes 
d’hydratation. 

Quant nux hématies granulcuses signalées par Chauffard et Fiossinger, par 
Widal et ses collaboratcurs clles sont, pour Jolly distinctes des hématies à granulations 
basuphiles; ce sont des hématics polychromatopbiles vues sans fixation comme Pappen- 
heim, Widal, Sabrazes et Leuret l'ont déià indiqué. 

Le sung frais étale ec non desséché, fixé par le sublimé ete. montre des bématies 
ponctuées de grnnulations colorées par l'énsine. Erb les obtenait par l'addition au sang 
srais d'acide acétique à 1°/,”. Ce sont là des altérations artificielles dues à un fixateur 
acide, distinctes des granulations basophilee. 

Jolly rappelle alurs la série des traranx qui ont eu pour objet les granulations baso- 
philes proprement dites, observatious cliuiques et recherches experimentales Il cite nos 
recherches sur l'intoxication du cobaye par le plomb. En avril-mai-juin 1900 nous demon- © 
trions avec nos collaborateurs (Sabrazés, Bonnet, Léger) que le plomb, quelle que | 
fût la voie d’introduction (nous avions en effct procédé aussi par ingestion de minium) 
suscitait chez le cobaye un énorme afflux d'hématies à granulations basophiles et de nor- 
moblastes. Nous avions indiqué expressément que le cobaye normal, mais conservé en cage, 
dans des conditions de misère physiologique pouvait présenter quelques hématies de ce genre. 

Jolly disente la question des rapports des hématies granuleuses décrites par Chanf- 
fard et par Widal et des hématics A granulations basophiles. L'homme normal a quelques 
hénatics granuleuses, mais n’a pas d'hématies à granulations basophiles. 

Il rappolle que Sabrazès et Lenret ont retrouvé une proportion assez élevée de 
ces hématies granulcuscs dans le sang des nouveau-nés atteints d’ictöre; “par compa- 
raison, ajoute-t-il, ces auteurs ont examiné le sang d'enfants nouveau-nés sans ictère et 
iis ne les ont pas retrouvées. Jolly nous prête ici une opinion erronée; nous avons au 
contraire déclaré que les enfants nouveau-nés, non ictériques, avaient aussi des hematies 
granuleuses, mais en moins grand nombre que les ictériques. Nous estimons que ces hématies 
grauuleuses, décrites par Chauffard et par Widal, sont celles déjà bien étudiées, et à 
l'aide de procédés analogues, par Cesaris-Demel, Rosin et Bibergeil etc. 

Jolly discute la nature ct l'originc des granulations basophiles ct combat l'origine 
nucléaire!) Dans nos recherches publiées en 1900 nous avons admis l'origine nucléaire sans 
jamaiz parler ni de fragmentation du noyau nide la nature chromatinienne proprement dite 
des grauulations; nous avons, dès nos premières publications, montré que par le réactif tria- 
cide ces granulations ne se colorent pas. Nous pensions quo le noyau s’effritait peut-être 
par les bords ou laissait exsuder quelque substance qui se concrétait en grains dans le cy- 
toplasme : c’est ainsi que passent hors de la membrane nucléaire, dans les hématies de 
Vaxolotl (Sabrazes ct Muratet, Gaz. hebd. de Bordeaux, 24 mai 1908), et tombent dans 
le cytoplasme, des nucléoles qui se présentent sous l'aspect de 2 à 3 granulations plus ou 
moins éloignécs de la membranc nucléaire (paranucléi). M. Jolly repousse l'origine nucléaire ; 
il contest: de plus nos observations, avec M. Muratct, sur les réactions colorantes vis-à- 
vis du mélange pyronine-vert de méthyle do Pappenheim. des granulations basophiles et 
du gros grain (reste nucléaire, d'après Jolly) qui les accompegne dans les hématies de la 
souris grise nouvoau-née. M. Jolly examinera une de nos préparations que je viens de 
Jui envoyer ct se rendra compte de l’exactitude de nos constatations Lui-méme d’ailleurs 
& montré que le reste nucléaire en question “prend parfois la teinte rouge de la pyronine”. 

Nous avons du reste toujours roconnu qu'il était, dans l'état actuel de la science, 
impossible de se prononcer définitivement sur la nature protoplasmique ou nucléaire des 
grauulntions basophiles tout cn affirmant qu’elles témoignent d'une activité hématopoictique 
.-exagérée, encore que troublée partois, comme dans l’intoxication saturnionne, par le 
toxiyne. 

Jolly invoque contre l’origine nucléaire le mode normal de disparition du noyau des 
hématies: “lo noyau se condense; sa basichromatine, dissoute dans le suc nucléaire, se 
transfonnc progressivemeut on oxychromatino; mais avant que cette transformation se soit 
entièrement accomplie le reste uucléaire dégénéré est en général cxpulsé en un ou plusicurs 
temps“; ou les retrouve dans des phagocytes. 

Voici ce que dit Jolly de la polvcbromatophilie et de sa parenté avec les granu- 
lativns basophiles : “Ja polvebromasie est l’expression d'une quantité d’hewozrlobine faible ?) 
unic à un etat paiticulier du stroma (ou de la membranc); ... ces conditions peuvent se 
retrouver dans les mégalublastes comme l'indice d’un stade jeune d'évolution ot l'hémo- 
clobinc cst encore peu abondante et supportée par un reste de protoplasme; ... on peut 

\ Ebenso Pappenheim s. Fol. haem. Bd. V, 1908, p 351f. und p. 535 fi. 
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les retrouver aussi dans les hématies des anémies où elle caractériserait une altération, une 
perte d'hémoglobino unie À une hydratation du stroma. 

Quant aux granulations basophiles, voici comment il les comprend. Il cite l'hypothèse 
d'Ascanazy: le globule polychromatophile so forme dans ia meelle, et, dans le sang, une 
altération du plasma précipite en gros grains la substance finement granuleuse de ce glo- 
dule”. Weidenreich expliquait déjà la formation des grains par suite de précipités de 
l'endosome liquide du globule rouge. Jolly a lui même mis en avant “l'idée d’une pré- 
cipitation ou plutôt d'une adhérence spéciale de la matière colorante au niveau d’un glo- 
Lule dont la surface est dépolie par une hydratation de la membrane, le globule polychro- 
watophile. Cette idée d'hydratation, je Ja tire, dit Jolly, de la comparaison de la poly- 
chromatophilie avec les altérations superficielles qui se forment dans les hématies des 
mammifères, particulièrement chez le cobaye, au contact des liquides conservateurs et même 
dans le plasma et que j'ai décrites plus haut sous le nom de ‘nucléoïdes d'hydratation’. 
L'expérience montre que ces reliefs et ces saillies prennent légérement les couleurs basiques !) 
et sont capables de 8e détacher”. 

C'est probablement l'hydratation par les solutions colorantes hypotoniques qui fait 
apparaitre los hématies granuleuses de Chauffard et de Widal. L'injection d'eau 
dsollée dans ies veines du lapin (Widal) fait apparaître beaucoup d’hömaties granu- 
leuses, „peu d’hematies à granulations basophiles sur lo sang fixé ct beaucoup de polychro- 
matop . 

fl semble done que les hématies granuleuses de Chauffard et Fiessinger ne 
soient qu’un aspect spécial de la polychromatophilic, due à l'absence de fixation du sang, 
condition qui facilite un gonflement (Jolly 1899). La polychromatophilie serait donc due, 
d'après Jolly, à une hydratation du stroma. 

Widal et ses collaborateurs n'ont pu obtenir ces altérations par l'étude de l’hémo- 
bein vitro; nous mêmes (Sabrazés, Bonnet et Léger 1900) n'avions pu antérieurement 
«a mettant directement au contact de solutions d'acétate de plomb des hématies de 
cobaye susciter de la polychromatophilic et des granulations basophiles. C’est probablement, 
dit Jolly, qu'il faut une action lente, délicate, que scule peut produire l’hydratation in 
vivo. On peat, du reste, ajoute-t-il, considérer comme une altération très voisine les 
fiefs obtenues in vitro dans les hématies du cobaye; de plus colore-t-on par le bleu 
azur & Yiggg du sang de rat desséché et non fixé et lave-t-on ensuitc dans leau avec 
Precaution on obtient: 1° des cristaux d’hémoglobine; 2° des masses granuleuses qui sé 
ccorent en bleu, distinctes des plaquettes; des champs pâles arrondis, répondant aux stro- 
mas; les amas granuleux prenant le bleu sont les reliefs ou nueléoïdes d’hydratation qui 
& sont détachés. 

_ Widal, Abrami et Brulé ont vu la résistance globulaire rester normale chez le 
lapin, malgré la présence de beaucoup d’hématies granuleuses (à la suite d’injections d’eau 
distillée); es hématics granuleuses ne sont donc pas plus fragiles; nous même (Sabrazés) 
avions avec Leuret établi que ces hématies granuleuses résistaient aux solutions hypoto-' 
uques plus que les autres. Jolly pense que la production du globule’ polychromatophile 
ou granulcux est due A une hydratation, c'est-à-dire à la même cause qui produit l’hémo- 
lve. “Certains globules sont hémolysés; d’autres touchés plus superficicllement, ou plus 
rustants, présentement seulement les saillies de la membrane qui se colorent en bleu” 
(Lématies granuleuses). . 

En résumé, dit Jolly, la dégénérescence anémique des hématies polychromatophiles, 
les henisties grauulenses des préparations non fixées et les granulations basophiles des 
hematica “ne sont que des aspects ou des degrés différents dépendant d'un mème ordre 
dahérations du globuie, altérations dues probablement à une hydratation du stroma ou de 

membrane”. Sabrazès (Bordeaux). 


6) Ugo Biff, Eritrociti granulosi di Chauffard-Fiessinger e policromato- 
filia Bullet. dell. scienze med. Vol. VIII, 1908. 

Les granulations de Chauffard-Fiossinger ont été mises en évidence par l’azur 
À vu par le réactif de Gosio. (Bleu de méthyléne médicinal de Höchst 8 gr., tétraborate 
de soude 5 gr., eau distillé 100 cm*.) La solution doit être âgée de deux mois au moins. 
Le sang étalé est desséché A la température ordinaire et soumis pendant 2 à 5 min. à 
l'action du colorant. Lavage court à l’eau ordinaire, dessication au papier buvard, examen 
dans l'huile de vaseline simple ou iodée. Dans ce dernier cas la teinte est brune et les 
Contours très nets. . 

La polychromatophilie a ¢té révélée en faisant agir pendant 10 min. une solution 
— — — 


') Grawitz, Ullmann. 
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squeuse à 9,5 °/, d’azur II sur la préparation traitée pendant 1 min. par l’alcool-éther- 
Tes érythrocytes polychromatophiles (hétérochromatiques) sont bleu-azur plus ou moins in- 
tense les cellules normales (orthochromatiques) sont jaune-vert clair. Les préparations 
sont montées dans l’huile de vascline. 

Lauteurs a examiné par ces méthodes le sang de quatre saturnins,: celui d’un icté- 
rique post-opératoire, celui de deux cas d’anchylostomiase et d’une pneumonie franche. 

It a vu ucaucoup d’érythrocytes granuleux; le nombre des polychromatophiles était 
nugmente aussi, mais inférieur à celui des granuleux. Chez les saturnins, il n'y avait pas 
de chromatophilic et les granulations des érythrocytes étaient peu nombreuscs. Le Giemsa 
révélait la présence des corpuscules à granulations basophiles. Le sang de l'auteur ne 
renfermait que quelques rares érythrocytes granuleux et encore moins de polychromatophiles. 

Expéricnces sur les animaux. 1. groupe. 17 lapins, 8 cobayes. Les lapins 
avaient 0,3 à 2,5 °/,, les oobayes 0,3 à 1,6 %, d’érythrocytes granuleux. Le nombre des 
polychromatophiles était inférieur à ces chiffres (0,7 °/, chez le lapin, 0,4 %/, chez le cobaye). 

2. groupe. 3 lapins chez lesquels des injections intraveineuses d'eau distillée 
avaient produit une forte hémolyse. Les quantités injectées furent respectivement de 30, 
60 et &u emꝰ. Seul le sang du second lapin fut peu modifié. Chez les deux autres, il y 
cut une forte augmentation des corpuscules granuleux de Chauffard-Fiessinger (16 ©/.). 
Simultanément le nombre des polychromatophiles s’éleva sans atteindre toutefois le pour- 
eentage des granuleux. 

3. groupe. Embryons d’un lapin et de cobayes. Chez le lapin, les érythrocytas 
granuleux atteignaient 10 à 12°/,; la polychromatophilie était forte aussi, mais inférieure 
à la granulie. Chez les cobayes, les proportions étaient celles de l’adulte. 

En sonme il existe une connexion étroite entre la granulie et la polychromatophilie. 
Il s'agit peut être là d'un seul et même état (Schmidt). En effet, en fixant incompléte- 
ment les préparations on obtient toutes les formes de passage entre la polychromato- 
philie et la granulie. Enfin l’ultramicroscopic montre que les polychromatophiles renferment 
un très grand nombre de granulations. Peut-être celles-ci se r&unissent-elles en groupes 
pendant A dessication, ces groupes formant précisément les granvlations. 

Les érythrocytes granuleux sont plus grands que les cellules normales. Leur visco- 
sité les fixe probablement aux lamellcs; le glissement de ces dernières les étale et les 
aplatit. Robert-Tissot (Chaux-de-Fonds). 


7) L. Momealvi, Alcune osservazioni sulla struttura del corpo di Kurloff- 
Demel nei mononucleati del sangue di cavia. Bull dell. Societa med.-chir. di 
Pavia, 31, I, 1908. 

Une solution alcdolique faible de bleu de crésyle brillant ou de rouge neutre est 
étendue sur le porte-objet et desséché de façon à former une couche à peine perceptible 
de colorant. Une goutte de sang est isolée uniformément sur cette couche au moyen du 
bord d’un couvre-objet. Le préparation est desséchée à l'air, fixée à une chaleur très douce, 
puis immergée pour 12 heures dans Ja solution de Giemsa (1 goutte pour 1 cm? d'eau). 

Cette méthode réunit les avantages de la coloration vitale et du Romanowsky 
(Giemsa). Elle fixe les corps de Kurloff-Demel avec l'aspect typique que leur donne 
la coloration vitale. 

Le bleu de crésyle fait apparaître ces corps comme une sphère très nette formée de 
fragments bleu-violets de grandeur à peu près uniforme pour une même cellule, mais 
variant avec les cellules. Le rouge neutre donne aux corps de Kurloff-Demel l'aspect 
d'une masse unique, centrale, rouge-brun ou noire, entourée d'une zone large, incolore, 
opaquo, Parfois ils sont diffus, homogènes, roses ou rouges et ne renferment pas toujours 
de petite éléments chromatiques différenciés en forme de sphère, d’anneaux, de bâtonnets, 

e ents. 

Le bleu de crésyle brillant fait apparaître les corps de Kurloff-Demel en rouge- 
violet diffus ou sous forme de corpuscules dont les éléments chromatiques sont peu distincts 
sur un fond un peu plus clair, Ces corpuscules forment un amas central ou un anneau 
plus ou moins large. 

Ces diverses formes sont bien mises en évidence par un mélange à parties égales 
de rougo-neutre et de bleu de crésyle brillant. La couleur des corps de Kurloff-Demel 
est alors rouge profond; leurs formes sont bizarres et élégantes. Ce sont des réticulums 
et des pelotons plus ou moins fins et diffus dans la cellule à peu près incolore.?) 

_ Dans ces amas multiformes on distingue des éléments chromatiques granuleux ou en 
bâtunuets qui se groupent et se confondent de manières très diverses. 


1) Vergl. Pappenheim, Fol. haem. Bd. V, S. 495 u. Taf. INT, Zeile 1—8. 
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Le bleu de méthylène donne des colorations diffuses ou fait apparaître un amas central 
à contours estompés et dont les éléments, »’ils sont visibles, sont très petits. : 

La fixation par la chaleur et la coloration par le Giemsa (sans coloration vitale 
rrealable) donnent ordinairement aux corps de Kurloff-Demel une couleur homogène rose 
où rouge. Leur aspect varie beaucoup; toutes les formes décrites plus haut peuvent appa- 
raitre: amas plus ou moins central, à coloration plus ou moins diffuse, substance chroina- 
tique en forme de croquet, d'étoile, de réticulum avec des prolongements atteignant la 
périphérie de la cellule. Les colorations bien faites permettent encore de distinguer des 
formes violettes ou brun-violet formées de granulations ou de bâtonnets. Cette diversité 
montre que les corps de Kurloff-Demel ne préexistent pas dans la forme que nous leur 
voyons. Dans la cellule vivante, ils sont probablement diffus et forment une partie plas- 
matique bien distincte du protoplasma ct du noyau. Les corps chromatiques n'apparaissent 
que pendant la coloration, donc in agone, et leur nombre, pendant ce temps, va en aug- 
mentant; il s’assemblont ensuite et se disposent en figures variées, comme il a été dit plus haut. 

Ces diverses phases se déroulent plus rapidement avec le rouge-neutre: en quelques 
minutes il se forme les images nucléaires sur lesquelles Patella base son opinion. 

La diversité d’aspect des corps de Kurloff-Demel est due au mode et au degré 
de la précipitation de la substance chromatique, ce mode et ces degrés variant avec les 
colorants et le degré et le mode de fixation. Robert-Tissot (Chaux-de-Fonds). 


&) Franz Weidenreich, Beiträge zur Kenntnis der granulierten Leukozyten. 
V. Fortsetzung der „Studien über das Blut und die blutbildenden Organe“. Archiv f. 
mikrosk. Anat. Bd. LXXII, S. 209—325. 

Eine ausführliche Beschreibung der Morphologie der granulierten Leukozyten. Ver- 
fasser kommt zu dem Ergebnis, dass die drei Arten — fein granulierte (neutrophile), grob- 
granulierte (eosinophile), und Mastleukozyten (basophil-granulierte) — als spezifische Gebilde 
zu betrachten sind, die sich durch rein morphologische Merkmale unverkennbar von ein- 
ander unterscheiden, während das fürberische Verhalten (Ehrlich) belangles ist. 

Beim. Menschen ist die Kernform der Feingranulierten nierenförmig, hufeisenförmig 
oder gelappt (bis zu 5 Lappen); die beiden letzten Typen können infolge von Umlagerung 
der Kernsubstanz schleifen-, spiral- oder S-fürmig erscheinen. Bei den grobgranulierten ist 
die Kernform weniger variabel, nieren- oder zwerchsackförmig, selten dreilappig. Die Mast- 
leakozyten haben im normalen Menschenblut kompakte Kerne, die ähnlich wie bei Lympho- 
syten die ganze Zelle ausfüllen; im pathologischen Blute haben sie gauz unregelmässige 
Kerne, Verfasser hält mit Pappenhcim die Mastleukozyten für besondere Degenerations- 
formen der Lymphozyten und sonstigen lymphoiden Zellformen mit Zerfall des Kerns. Bei 
allen drei Arten von Leukozyten sind die Formen mit kompaktem Kern Jugendstadien, die 
mit gelapptem Kern ältere, welcho der Degeneration entgegengehen. 

Die fortschreitende Degeneration ist besonders deutlich bei Leukozyten, welche den 
Blatstrom verlassen haben; bei ihnen zerfällt der Kern in mehrere Stücke, welche pykno- 
üsch degenerieren, schlicsslich verfitissigt sich die ganze Zelle oder meist wird sie von 
Phagozyten gefressen. Die Keruform ist von der amüboiden Bewegung unabhängig. Ge- 
lappte Kerne können nicht wieder in den kompakten Zustand zurückkehren. Mitose ist 
nur im Stadium der kompakten Kerne möglich, vielleicht auch noch im Hufeisenstadium, 
sie kommt bei granulierten Leukozyten im strömenden Blute nicht vor. Die „amitotische 
Teilung“ hält Verfasser für Degeneration, nicht für Vermehrung. Die Granula der drei 
Arten sind ganz verschieden zu bewerten; bei den Feingranulierten kann man ihre allmäh- 
liche Differenzierung aus indifferentem Protoplasma beobachten; sie bleiben bis zum Zerfall 
der Zelle sichtbar, sind der Ausdruck oder Sitz eines spezifischen Stoffwechsels, Die Granula 
der Grobgranulierten sind Stücke pkagozytierter Erythrozyten, sie schen in allen Stadien 
gleich aus; allerdings kommen auch endogene Granula vor, die sich von den exogenen 
deutlich unterscheiden. Bei den Mastleukozyten bestehen die Granula aus degenerativ um- 
gebildetem Protoplasma — und Kernstücken. Bei Fein- und Grobgranulierten sind zwei 
(selten ein) Zentren vorhanden; sie liegen möglichst in der Mitte der Zelle, sind bei Fein- 
granulierten von einer hellen Zone (selten mit Strahlung) umgeben, zu der bei Grobgranu- 
lierten noch eine dunklere hinzukonımt. Amöboide Bewegung zeigen alle drei Arten; die 
Feingranulierten haben dabei die grösste, die Grobgranulierten die geringate Formver- 
änderung. Muthmann (Tübingen). 


9) U. Paredi, Die lymphoiden Elemente des Knochenmarks. Archivio per le 
Scienze modiche 1907, No. 4 

__ Diese Elemente sind nach Verf. im Mark des erwachsenen Menschen Kusserst spär- 

lich und scheinen bei den gewöhnlichen Infektionskrankheiten auch nicht bemerkenswert 


— 76 — 


zu proliferieren. So ist z.B. bei der Pneumonie das Mark nach des Verf. Feststellungen 
wesentlich myelozytär im Gegensatz zu den Beobachtungen anderer Autorea, die hier eine 
lymphoide Metaplasie gesehen haben wollen. 

Auch bei Hunden, bei denen künstlich eine ausgesprochene protrahierte neutrophile 
Leukozytose hervorgerufen worden war, erwies sich das Mark als rein myelozytär. 

Bei künstlich anämisch gemachten Hunden fand Verf. ebenso wie andere Autoren 
im Mark in grosser Menge lymphoide basophile ungekörnte Elemente, die er indes nicht 
als Myeloblasten von Ivmphoidem Charakter anspricht, sondern als äusserst polychromatische 
d.h. basophile und Hb-arme Erythroblasten. 

Trotzdem leugnet der Verf. nicht durchaus eine mögliche myeloblastische Funktion 
gewisser lymphoider Knochenmarkselemente ; besonders bei der myeloiden Leukämie kann 
man ja solches konstatieren —; nur zieht er sie in Zweifel rücksichtlich ihrer Beziehung 
zu der gewöhnlichen polynukleären Leukozytose, welche, wie er annimmt, allein durch die 
Tätigkeit der präformiert gekörnten Myelozyten gewährleistet wird. 

Hierzu muss bemerkt werden, dass der Verf. die vom Ref. zuerst beschriebenen 
Zwischenformen zwischen den lymphoiden und den myelozytären Formen, die sogenann- 
ten Promyclozyten, völlig ausser Acht lässt, und dass er die von Ehrlich proklamierte 
und von Naegeli-Schridde propagierte Unabhängigkeit der beiden Zelltypen und Zell- 
systeme schon als bewiesen hinnimmt, und von ihr ausgehend, die Erscheinungen zu er- 
klären sucht, anstatt sie in Zweifel zu ziehen und ihre wahre Existenz oder Nichtexistenz 
selbst zum Gegenstand seiner Untersuchung zu machen. Pappenheim (Berlin). 


10) Butterfield, Über die ungranulierten Vorstufen der Myelozyten und ihre 
Bildung in Milz, Leber und Lymphdrüsen. (Ein Beitrag zur Histogenese der 
myeloiden Umwandlung bei Leukämie und Anämie.) D. Arch. f. klin. Med., Bd. XCIL 

. 8 u. 4. 

In dieser unter der Leitung von Erich Meyer an der Friedrich Müllerschen 
Klinik in München entstandenen Arbeit hat Verf. an pathologischem Material die feinere 
Struktur jener Zellen studiert, die Ehrlich als Grosse Lymphozyten, Pappenheim ncuer- 
dings als Groaslymphozyten bezeichnet hat. Bekanntlich dreht sich eine der brennendsten 
Streitfragen der modernen Hämatologie darum, ob man innerhalb dieser Zellgruppe zwei 
morphologisch und vor allem auch genetisch differente und unabhängige Abarten — Myelo- 
blasten und Lymphoblasten — unterscheiden darf oder nicht. Bezüglich der Technik des 
Verf. ist von Interesse, dass er mit der von Schridde angegebenen Färbungsmethode zur 
Darstellung der neutrophilen Granula im Schnitt keine guten Resultate erreichen konnte, 
eine Erfahrung, die auch Referent wiederholt gemacht hat. Gute Resultate dagegen hat 
ihm die Färbung in der May-Grünwaldschen Lösung gegeben. In einigen Fällen von 
akuter myeloider Leukämie fand er in ungewöhnlich zahlreicher Menge vom Typus 
der Grossen Lymphozyten, die aber nicht aus lymphadenoidem Gewebe, sondern aus den 
myeloid umgewandelten Blutbildungsorganen stammten, in denen Follikelatrophie, also 
Schwund des lymphadenoiden Gewebes nachzuweisen war. Sowohl im Blut wie in den 
Blutbildungsorganen fanden sich alle Übergänge von diesen grossen Lymphozyten zu gra- 
nulierten Zellen. 

Auch beim Embryo lässt sich nachweisen, dass die Bildung der granulierten Zellen 
allmählich durch Reifung aus Zellen vom Typus der Grossen Lymphozyten vor sich geht, 
ein Befund, der, wie dem Verf. entgangen zu sein scheint, schon vor 11 Jahren von dem 
Referenten publiziert worden ist!) (Virchows Archiv 1897). Ein besonderes Augenmerk 
hat er dann auf das Verhalten der Kernkörperchen gelegt, deren Zahl nach Naegeli 
bei Lymphoblasten und Myeloblasten konstant verschieden sein soll. Butterfield fand 
sowohl bei den ungranulicrten Vorstufen der myeloiden Reihe wie bei in den Lympho- 
blasten der Keimzentren lymphatischer Organe keine wesentlichen Unterschiede. Es finden 
sich bei akuter myeloider Leukämie Zellen mit allen Übergängen zu echten Myelozyten, 
die ein, seltener 3—5 Kernkörperchen besitzen können. 

Auch in echten Myelozyten sind Kernkörperchen nachzuweisen, und man kann im 
allgemeinen sagen, dass die Zahl der Kernkörperchen von dem biologischen Zustand der 
Zelle abhängig ist und nicht ein Kriterium für ihre Histiogenese sein kaun. Verf. kommt 


1) Den Übergang von schmalleibigen Grosslymphozyten zu Myelozyten in Gestalt 
der Promyelozyten hat zuerst Pappenheim, nach ihm R. Blumenthal erhoben. Der 
Herr Referent hat an der von ihm zitierten Stelle im Sinne Ehrlichs Übergänge von 
breitleibigen lymphoiden Zellformen vom Typ grosser lymphoider Leukosyten su Myelozyten 
festgestellt, die natürlich auch vorkommen, zumal wenn man die phoiden Leukozyten 
als aus Grosslymphozyten entstandene weitere Entwicklungsstufen dieser auffasst. P. 
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ako mit Pappenheim zu dem Schluss, dass cine morphologische Trennung zwischen 
Lymphoblasten und Myeloblasten nicht möglich ist. Die neuerdings von Schridde an- 
gegebene Färbungsmethode, nach der es gelingen soll, in Lymphoblasten Altmannsche 
Granula darzustellen, in Myeloblasten aber nicht, berücksichtigt Verf. noch nicht. Referent 
ist es bisher nicht gelungen, mit dieser Methode in Lymphozyten Granula darzustellen. 
Hans Hirschfeld (Berlin). 


11) Erich Meyer, Weitere Untersuchungen über extrauterine Blutbildung. 
(I. mediz. Klinik, München.) Münch. med. Wochenschrift 1908, Nr. 22, S. 1161. 


Verf. gibt in diesem Vortragc einen Überblick über die von ihm und unter seiner 
Leitung in den letzten Jahren unternommenen Untersuchungen über myeloide Umwandlung 
bei Anämien und Leukämie. Die Bildung myeloiden Gewebes ausserhalb des Knochen- 
markes fasst er als reparatorischen Vorgang auf. Diese Veränderungen lassen sich mit 
grosser Regelmässigkeit auch experimentell durch Blutkörperchen zerstörende. Gifte er- 
zeugen, wenn die Vergiftung sich über etwa vier Wochen hinzicht (v. Domarus). In den 
experimentell erzeugten myeloiden Herden wiegen Zellen von lymphoidem Charakter vor, 
daneben Erythroblasten. Myelozyten finden sich nur spärlich. Auch diese experimentell 
durch Flutgifte hervorgerufenen mycloiden Umwandlungen werden als Reparationsbestre- 
bungen gedeutet. (Ref. möchte hierzu bemerken, dass die Neigung zur Bildung myeloider 
Metaplasien bei posthämorrhagischen Anümien zweifellos viel geringer ist als bei toxischen. 
Es kommen also neben dem Reparationsbedtirfnis des Organismus sicher noch andere 
Momente in Betracht.) Auch bei den experimentellen Anämien finden sich die Markzellen- 
anhäufungen ausschliesslich in der Pulpa, nie in den Malpighischen Körperchen. 

Die myeloiden Herde sind autochthon entstanden, nicht etwa vom Knnchenmark 
eingeschleppt. Dafür sprechen die reichlich in ihnen vorhandenen Vorstufen der Myelo- 
syten (Butterfield). Die myeloide Wucherung geht von den lymphoiden Zellen der 

ilzpulpe aus, die von den grossen Lymphosyten Ehrlichs morphologisch nicht zu trennen 

snd. Daher liegt nach Verf. vorläufig kein Grund vor, die Vorstufen der 
myeloiden Zellen und der Lymphozyten zu trennon. Im Anschluss daran wird 
ie Frage nach der Provenienz der kleinen Lymphozyten gestreift, deren Abstammung 
von den Zellen der Keimzentren bisher nicht sicher erwiesen, für manche Fille sogar 
anwahrscheinlich ist. 

Den Schluss der interessanten Ausführungen bildet eine recht scharfe Polemik 
gegen die Untersuchungen von K. Ziegler über die Pathogenese der Leukämie. Die 

ersuche von Gruber zeigen, dass die von Ziegler behauptete Abhängigkeit der mye- 
loiden Wucherungen von Schädigungen der Milzfollikel nicht besteht. 

Auch bei entmilsten Tieren tritt bei Röntgenbestrahlung Reizungsmyelozytose und 
Knochenmarkswucherung auf. Auf Grund dieser Befunde tritt Verf. entschieden gegen 
die von Ziegler bei Teukkmie wiederum vorgeschlagene Milzexstirpation*) auf. Darin 
kann Ref. ihm nur zustimmen. Morawits (Heidelberg). 


12) W. P. May and C. E. Walker, Note on the multiplication and migration of 
Nucleoli in Nerve Cells of Mammals. Quart. Journ. of Exper. Phys. I, 2, 1908, 
p. 303. | 

In nerve cells nucleoli multiply continually by budding more rarely by division. The. 
nucleoli pass out of the nucleus and in the process their staining reaction changes, thcy 
become granular and increase in size due to a lessened density — rather than to increase 
in substance. The nucleoli sometimes pass bodily out of the nerve cell and are taken 
into the cytoplasm of leucocytes or capsular cells. At other times the substance of the 
nucleoli seems to pass in small portions from the cytoplasm of the nerve cell into that 
of a capsular cell or a leucocyte. - Goodall (Edinburgh). 


13) E. M. Brockbank, Blood plates. The med. Chronicle (Droschphd. Mem. No. 3} 
Ser. 4, Vol XIV, 1908, No. 6, p. 462. Goodall (Edinburgh). 





_ 1) Auf Grund der entgegenstehenden Auffassungen, dass die Leukämie keine primäre 
Milzorganerkrankung ist, sondern entweder eine idiopathische, systematische Gewchs- 
hyperplasie im Sinne der Dualisten, oder aber eine kryptogenetisch-toxogenc (krypto- 
toxische), zn multiplen äquivalenten Leukomeruptionen führende konstitutionelle Affek- 
ton (Pappenheim) gemischte Abschnitte des gesamten hämatopoetischen Apparates, er- 
scheint Zieglers Rat vorläufig keineswegs befolgungsreif. (P). 
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14) E. Wiener, Spermakonien. Wien. klin. Woch. 1908, No. 25. 


Verfasser hat die von Arloing erwiihnten Fidchen zwei mal im Blute gesunder 
Menschen ohne Anwendung irgend eines Hilfsmittels gefunden. Die Hämokonien zeigten 
gelegentlich dieser Untersuchungen wechselndes Verhaitcn. Bei einigen Individuen war 
ihre Zahl morgens nach der Nahrungsaufnahme am grössten. Sie waren in einem Falle um 
diese Zeit massenhaft zu sehen und nahmen im Laufe des Tages nur wenig ab. In anderen 
Füllen waren sie morgens sehr spärlich, nahmen tagsüber zu und waren abends kurze Zeit 
nach dem Nachtessen am zahlreichsten, wubei der Fettgehalt der Nahrung, welchem Neu- 
mann bezüglich der Zahl der Hämokonien die Hauptrolle zuschreibt, irrelevant war. Bei 
zwei gesunden Personen blieb die Zahl der Hiimokonien während der 8 Tage dauernden 
Beobachtungsdauer auch abends bei vollkommen ausreichender regelmässiger Nahrungsauf- 
nahme gering. Behandelt man das Blut mit Äther, so vermindert sich die Zahl der Hämo- 
konien, e s in verdünnter Essigsäure, beim Versetzen des Blutes mit destilliertem 
Wasser oder mit Essbachschem Reagens. 

Die Hämokonien scheinen daher ebenso wie die Spermakonien keine einheitlichen 
Gebilde zu sein, sondern in wechselndem Verhältnisse aus äther-, wasser- und säurelöslichen 
Elementen zu bestcheu. v. Boltenstern (Berlin). 


15) A. Drzewina, Influence de la dessalure sur les leucocytes granuleux des 
Sélaciens. Société de Biologie, 13 Juni 1908, T. LXIV, n° 21, p. 1039. 


En recherchant l'influence de diverses conditions du milieu sur les leucocytes granu- 
leux des Poissons, l'auteur a déjà montré (1906) que chez les Labrus bergylta et 
Crenilabrus welops, un séjour un peu prolongé dans de l’eau de mer additionnée de 
650 p. 100 d’eau douce, entraîne la disparition des leucocytes granuleux acidophiles aussi 
bien dans le sang que dans certains organes qui, d'habitude, en referment une proportion 
notable, l'hépato-pancréas et le rein. L'auteur a repris cette étude sur deux espèces de 
sélacicns: Raja maculata et Torpedo marmorata. 

Le sang de la Raie renferme, en outre des lymphocytes et des mononucléaires, de 
nombreux leucocytes granuleux qui se répartissent en deux groupes: 1° leucocytes à grosses 
granulations sphériques, se colorant en orange dans le triacide, 2° leucocytes à petites 
granulations qui se teintent en rouge violacé dans lo triacide. Ces derniers éléments sont 
de taille plus petite et renferment des granulations beaucoup plus nombreuses. Après un 
séjour dans l’eau de mer diluée, l'auteur a constaté, dans tous les cas, une désagrégation et 
une diminution de nombre très notable, aussi bien des leucocytes oraageophiles que de ceux 
à petites granulations. L'auteur n'a pas observé, chez ces individus dessalés, la diminu- 
tion sensible du nombre des leucocytes granuleux du tissu lymphoide do l’wsophage et des 
glandes génitales, peut-être par ce que la dessalure n’a pas été poussée suffisamment loin; 
cependant, la taille des granules des leucocytes orangeophiles est souvent réduite. 

Chez la Torpille, les leacocytes granuleux du sang, très nombreux, se répartissent 
aussi en deux groupes: 1° leucocytes dont les granulations prennent l'aspect de longs 
hätonnets, minces, colorés par le triacide ou rouge vif; 2° leucocytes à petites granulations 
arrondies ou peu allongées, colorées en rouge violacé ou grisâtre. Dans l'organe lymphoide 
de l'œsophage, on rencontre les mêmes éléments granuleux. 

Les modifications provoquées par la dessalure concernent surtout les leucocytes à 
bâtonnets. La distinction entre leucocytes à bâtonnets et ceux à granulations arrondies 
s'efface de plus en plus; la taille des éléments se réduit aussi. Dans certains cas même, 
les leucocytes à bâtonnets font presque complètement défaut. 

Dans l'organe lymphoide de l’œsophage, les modifications qu'ont subies les leucocytes 
sont de même nature: les bâtonnets sont courts, quelquefois confluents; de vrais leuco- 
cytes ,bacilliformes,, tels qu'on en voit chez des animaux témoins, sont rares; souvent, 
seule la coloration permet encore de distinguer les deux cspèces de leucocytes granuleux de 
la Torpille. J. Jolly (Paris). 
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NL Zytologie der Entzündung. 


16) A. Bemnecke, Über Blutzellen, Blutbildung und Blutkrankheiten. Sammel- 
referat Mediz. Klinik 1908, Nr. 14. 

Sehr kursorisch und unkritisch gebalteno durchaus unvollständige Übersicht über die 
Ergebnisse einiger völlig wahllos nur aus weaigen Zeitschriften ausgesuchten und regellos 
rusmmengestellten Arbeiten; in ihrer Dtirftigkeit ohne jeden wissenschaftlichen Wert 
scheint sie vom Verf. mehr su eigner als zur fremden Belehrung elaboriert zu sein. 

A em wimmelt es von Druckfeblern besonders in den Namen. Makimow statt 
Maximow, Bright statt Wright, Fenata statt Ferrata sind nur einige Stichproben, 
die aber wohl gewisse Rückschlüsse auf den Wert und die Gründlichkeit des Aufsatzes 
zulassen. Pappenheiın (Berlin). 


17) Buseh, Über das Vorkommen von lymphoidem Gewebe in der Schleimhaut 
der menschlichen Urethra. Virch. Arch. 1905, Bd. CLXLX. 


Pappenheim (Berlin). 
18) Gebert, Die kleinzellige Infiltration der Haut. Virchows Archiv 1906, Bd. 
CLXXXIV. Pappenheim (Berlin). 


19) E. Grimani, Ricerche sperimentali sul comportamento della plasmacellula 
tipica (Marschalko) nella guarigione delle ferite sottoposte all’ iperemia 
di Bier. Archivio per le Scienze Mediche, vol. XXXI, 1907. 


Kaninchen wurden aseptische, viereckige Wunden durch die ganze Dicke des 
äusseren Ohres beigebracht. Dann wurde in einem Ohre aktive, in dem anderen passive 
Hyperämie hervorgerufen, bis das Ohr ddematös, zyanotisch und warm, nicht aber kalt 
wurde. Anderen Tieren wurden gleiche Wunden beigebracht, welche aber sich selbst, ohne 
ötauang, überlassen wurden. Bei letzteren Tieren erschienen die Plasmazellen (von Mar- 
schalkoe Typus) früher und zahlreicher als in den gestauten Ohren. Das kommt vielleicht 
daher, dass in den Sdematdsen Bereichen der Zufluss von zelligen Elementen vermindert wird. 

Bei allen Tieren erschienen die Plasmazellen zuerst in der abgrenzenden Zone, 
welche von dem nekrotischen Material und von den Zellen, die sich demselben anlegen, 
gebildet wird. Diese Zellen sammeln sich in den Haarpapillen, in den Talgdrüsen, legen 
sich an die Gefässe, bilden auch lange Stränge oder bleiben im Bindegewebe zerstreut. 

Verf. faud keine genügenden Gründe, um eine hämatogene Herkunft 
dieser Zellen anzunehmen; auch erlaubte das Fehlen der Übergangsformen nicht, an 
einen Zusammenhang mit den Gefässendothelien zu glauben. 

Seiner Ansicht nach sind die Tlasmazellen ein histiogenes Element; unter 
den in der entzündlichen Schwellung anwesenden Zellen kann sie nur mit den kleinen 
histiogenen Lymphozyten in Zusammenhang stechen. 

_ Wenn die Entztindung vorüber ist, nehmen die Plasmazellen und die Gefissendo- 
thelien ihre primitive Grisse wieder an. Erstere erscheinen dann wieder als kleine Lympho- 
ryten. Die pyroninophilen Bröckchen, welche hier und da in den Geweben zu treffen sind, 
kann man meist als Reste vom Zytoplasma betrachten. Es sind sie die Überbleibsel einer 
zerstörten Plasmazelle. 

_ Im Laufe der Heilung unter Bierscher Stauung üben die Marschalkoschen Zellen 
keine Phagozytose; auch sind sie nicht bei der Bildung von Granulationen und von fibrösem 
Bindegewebe tätig. Ein Teil dieser Zellen entartet; die übrigen werden kleiner und 
werden wieder zu Lymphozyten, wenn die entzündliche Reisung vorüber ist. 

Robert-Tissot (Chaux-de-Fonds). 


20) Rudolf Dietschy, Zytologische Befunde bei der Konjunktivalreaktion auf 
Tuberkulin-Ophthalmozytodiagnose. Münch. med. Woch. 1908, Nr. 24. 


‚ Verf. hat einige Beobachtungsreihen mit Tuberkulininstillation unter spezieller Be- 
ricksichtigung der mikroskopischen Verhältnisse mitgeteilt. Zur Anwendung gelangte das 
tockene Calmcttesche „Tuberkulin-Test“, von dessen einprozentiger Lösung stets je ein 

opfen eingetränfelt wurde. Die Entnahme des Sekrets geschah mit Hilfe eines am 
Ende. plattgedrückten dicken Platindrahts. Nach Fixierung in Alkoholäther wurden die 
Präparate mit. Hämatin-Eosin und polychromem Methylenblau nach Unna gefärbt. Hier 





und da gelangte auch dic Leishmannsche Färbung zur Anwendung. Im ganzen wurden 
28 Patienten untersucht. 

Zehn zeigten weder makro- noch mikroskopisch eine Reaktion. Es handelte sich 
um vorgeschrittene Lungentuberkulosen mit Kavernen, beginnende Spitzentuberkulose, 
akuten Gclenkrheumatismus, Leberzirrhose, akute trockene Pleuritis, Asystolie und Strepto- 
kokkimie. Hier wurden überhaupt. keine oder nur vereinzelte polynukleäre Leukozyten 
gefunden, während Epithelien oft in grösseren Verbänden zurammenliegend immer vor- 
handen waren. Das Tuberkulin-Test übt also nicht schon prinzipiell eine leukotaktische 
Wirkung auf die Konjunktivalschleimhaut aus. 

Bei den 18 Patienten, welche eine mikroskopische Reaktion darboten, wurde täglich 
eine Untersuchung vorgenommen, bis die Leukozyten aus dem Konjunktivalsekret ver- 
schwunden waren. Bei den sicheren Tuberkulosen der Lunge ist die Konjunktivalreaktion 
mikroskopisch charakterisiert durch das Auftreten der auch für andere Entzündungen 
typischen Zellformen : und zwar unter Schwankungen im gegenseitigen Verhältnis anfangs 
eine vorwiegende Polynukleose, dann, sofern die Entzündungselemente nicht sofort wieder 
verschwinden, steigt der Prozentsatz der Lymphozyten; allerdings hält sich die Lympho- 
zytose in mässigen Grenzen. 

Interessant ist ein Fall. Ein Tuberkulüser bot makroskopisch garnicht, mikrosko- 
pisch dagegen noch während mehrerer Tage eine Reaktion. Durch die mikroskopische 

ntersuchung des Augensekretes lässt sich der Prozentsatz; der auf Tuberkuloseinstillation 
positiv reagierenden Tuberkulosen erhöhen. 

Bei einem Falle mit Verdacht auf Tuberkulose handelte es sich um ein pleuritisches 
Exsudat, in welchem- zytologisch vorwiegend Lymphozyten gefunden worden waren, ohne 
dass auf den Lungenspitzen etwas Sicheres nachzuweisen war. Hier war makro- und 
mikroskopisch eine positive Reaktion zu konstatieren. 

In der Reihe der 4 Fälle, welche klinisch keine Tuberkulose zeigten, war trotz 
dem makro- und ınikroskopisch eine positive Reaktion zu konstatieren. In 3 Fällen machte 
sich cin Ansteigen des Lymphozytenprozentsatzes im Verlauf der Reaktion geltend. Sie 
verlieren schliesslich wieder das gewonnene Terrain zugunsten der polynukleären Leukozyten. 

Aus diesen Besultaten zieht Verf. folgende Schlusssätze: 

1. Die mikroskopische Untersuchung des Augensekretes bei der Konjunktivalreaktion 
auf Tuberkulin ergibt eine Leukozytenformel, deren Schwankungen im Verlauf der Reaktion 
typisch sind und mit den Befunden bei anderen akuten Entzündungen übereinstimmen. 

2. Auf das vereinzelte Vorkommen von polynukleären Teukozyton darf kein Wert 
gelegt werden, da solche sich zuweilen auch im Konjunktivalsekret. des unbehandelter 
Auges vorfinden. An und für sich scheint das Tuberkulin keine chemotaktische Leukozy- 
tose hervorsurufen. 

3. Für die Praxis haben die Untersuchungen die interessante Tatsache zutage ge- 
fördert, dass das Konjunktivalsekret hinsichtlich seiner Zytologie dieselben Veränderungen 
bei manchen Tuberkulösen durchmuchen kann, ohne dass makroskopisch eine Reaktion zu 
konstatieren ist. Die „Ophthalmozytodiagnose“ dürfte somit als ein Mittel angesehen 
werden zur Erhöhung des Wertes der bisher üblichen Konjunktivalreaktion. 

v. Boltenstern (Berlin). 


21) Emil Schwarz, Zur Pathologie der fibrinösen Bronchitis. Wien. klin. 
Wochenschr. 1908, Nr. 21. 


Das zähe Sputum ist in den glasigen Partien sellarm, in den gelblichen Flocken 
sehr sellreich und zwar sind fast alle Zellen eosinophil Kin grosser sentsatz dieser 
Zellen erscheint einkernig mit intensiv homogener Firbung des Kerns, ein anderer Teil 
der Zellen zweikernig binukleiir (also hantelförmig, d. i in der für Kosinophilie spezifischen 
Form-der Polynuklearität oder Pulymorphose Ref... Die einkernigen Zellen sind z. T. tat- 
sächlich rundkernig, z. 1 aber ergibt die genauere Beobachtung, dass es sich um optische 
Querschnitte jener binuklekr-bisquitfürmigen Kerue handelt. Nicht stets sind die 
beiden Segmente solcher geteilten Kerne symmetrisch, sondern oft ist der eine Teil be- 
deutend kleiner und dem grossen Mutterteil wie eine Knospe aufsitsend (wie man Ähn- 
liches ja auch bei den einkernigon eosinophilen Tochtermyeloryten und auch bei „karyor- 
rhektischen“ Normoblasten etwa bei myeloiden akuten Leukanämien findet). 

In Bezug auf die Deutung dicser Zellen glaubt Verf. mit Ehrlich die Behauptung 
aufstellen zu dürfen, dass die eosinophilen Zellen des Sputums aus der Blutbahn stammen. 
sich durch aktıve Emigration in der Bronchialschleimdaut anhäufen, in den Bronchieainhalt 
übertreten und dort sekundär durch Abrundung des Kerns die mononukleären Zellformen 
annehmen. | 

Diese Ansicht hat Verf. nun keineswegs positiv beweisen können, sondern bat uur 
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mit wenig gewichtigen oberflächlichen Gründen die entgegengesetzte Theorie der lokalen 
Entstehung, nach seiner Meinung erfolgreich, zurtickgowiesen. ' 

Folgendes seine Gegengrände: 

1. Nach allem, was wir (wohl der Autor) bis jetst von den Leukozyten wissen, 
kommt eine Proliferation derselben ausserhalb der Blutbildungsstätten — seien es nun die 
normalen oder die durch myeloide Umwandlung von Milz und anderen lymphoiden Geweben 
entstandenen — nicht vor. 

2. Der eine runde Kern der eosinophilen Pseudomyelozyten ist relativ klein im 
breiten Leibe und fast pyknotisch dunkel und homogen füärbhar „eine Eigenschaft, welche 
wirklichen Myelozytenkernen nicht zukommt.“ | 

Die apodiktischen Behau n des Verf. stimmen nicht. Denn: 

a) Die Generation der Tochtermyelozyten des nouualen Knochenmarks zeigt häufig 
gerade diesen Typ, während diese Tochtergeneration halbwegs für gewöhnlich zwar eine kleine 
Zellgeneration ist, deren Mikromyelosyten aber relativ grosse Kerne mit schmalem Plasma- 
ssum führen, also lymphosytoid als gekörmte Mikrolymphozyten erscheinen. [Vergl, dazu 
Pappenheims Mitteilungen über das normale Knochenmark des Maulwurfes (Talpa) Virch. 
Archiv Bd. CLVII, 1899, 8. 75.] 

b) Ausseniem könnte gerade dieses Abweichen vom myelozytoiden Typ dafür sprechen, 
dass es sich hier sozusagen gewissermassen um histiogene Zellformen handelt, wie speziell 
wiehe Dominfci beschrieben hat.) 

8. In Schnitten von Nasenpolypen fand Verf. keine Andeutang von Kernteilungs- 
vorgängen, aber zahlreiche eosinophile Zellen in den Gefiisequerechnitten, wo doch beim 
Nasenpolypen bekanntlich allgemein Bluteosinophilie fehlt. Hoffmann deutete diesen 

ischen Befund für eine Emigration aus dem eosinophilen Gewebsherd in die Blut- 
bahn, eine Ansabme, von der Verf. behauptet, dass sie „ohne Analogon“ dasteht, und 
gegen die als geeignetes Gegenargument das Fehlen der Vermehrungsformen im Gewebe 


(Um Kernteilungserscheinungen sicher festzustellen, hätte Verf. wohl exakter wisscn- 

ich vorgehen und lebenswarmes Material mindestens in Flemming oder Hermann 
konservieren müssen. Auch im entzündlichen Granulatiousgewebe findet ınan bei gewöhn- 
lichen Fixationen bei dem raschen Abbruch der Mitosen keine Teilungsfiguren, und doch 
gelingt es bei exakter Fixation solcho festzustellen. | 
| Ausserdem spricht das Auffinden in Mitosen bei gewöhnlicher Fixation für besonders 
langsamen Ablauf der Zellteilungen, wie s. B. der von Unna, Pappenheim und 
Schridde erhobene gelegentliehe Befund von Plasmazellmitosen in Alkoholpräparaten be- . 
zeugt. Ausserdem könnte die Zweiteilung der Kerne mit gewisser Berechtigung als.Ein- 
leitung zur amitotischen Teilung angesehen werden, welche sich gerade bei entzündlichen 
Iokalen Lymphozytenanhäufungen oft findet. 

So scheint die lokale Vermehrung der entzüudlichen und Icukämischen Lymphozyten- 
infltration sich durch Amitose abzuspielen; auch bei den Lzmphozyten findet man dann 
solche pathologische Bisquit- und Sandubrkerne. 

| aber eine retrograde Leukozytenemigration aus zellulären Anbäufungen von 
Geweben hinein in dic Gefässbahn ohne Beispiel sei, dieso Behauptung nimmt dem Autor 
agentlich jedes Recht, mit gewisser Sachkenntnis und Autorität in hämatologischen Dingen 
mitzuroden. 


spurlos vorübergegangen zu sein. 
| Speziell von Lymphozyten hat beim Lupus Pinkus solche retrograde Einwauderung 
in die Blutbahn durch Vermittlung der I,ymphgeiässe beschrieben; direkte Einwanderug 
von Lymphosyten in die Gefässe durch Peremigration der Gefässwände haben u.a. Masse 
und Schridde festgestellt.) 
4. Es bliebe also nur der Ausweg, dic eosinophilen Zellen lokal durch Umwandlong 
anderer Zellen, seien es Leukozyten, Plasmazellen oder gar fixe Gewehszellen, entstehen 
zu lassen. Keiner von diesen Autoren der lokalen Entstehung eosinophiler Zellen hat indes 
bisher einer Kritik standgehalten, so dass wir heute „mehr als je berechtigt sind, an der 
Spezifität der eosinophilen Zellen festzuhalten“. “ 
(Soviel Sätze, soviel herausgeforderter Widerspruch. Was die Umwandlung von Leuko- 
zyten in eosinophile Zeilen anbetrifft, wie sic u.a. besunders St. Klein und Stastschny 
vertreten haben, so sind diese Ansichten wohl heute nicht mehr ernstlich zu diskutiercn. 
Aber schon für die echte eosiuophile Leukozytenform des Knochenmarks ist es bei der 
Allgemeinheit der Hämatologen feststehend, dass sich die eosinophilen Myelozyten aus 
wngekörnten lymphoiden Vorstufen herausbilden; ob man diese lymphoiden Vorstufen als 
lymphoide Myclozyten {Myeloblasten] oder als [grosse] Lymphosyten bezeichnet, ist für dic 
Folia bsematologica. VI. Baad. 1. 6 


Die "gesamte morphologische Entzündungsichre der letzten 8 Jahre scheint am Verf. 
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hier vorliegende Frage unerheblich. Da nun das perivaakuläre Bindegewebc ebaufalls 
myeloides leukoblastisches [leukozytogenes] Gewebe ist, so könnten sich doch sehr wohl 
eosinophile Zellen in loco aus bindegewebigen Endothelien oder aus aus diesen hervor 
gehenden Lymphozyten bilden; speziell Dominici hat diesen letzteren Modus als mög- 
lich crwiesen. 

Obwohl nun allerdings die Entstehung geköruter, auch eosinophil ungekörnter Len- 
Losyten aus ungekörnten Vorstufen von der Allgemeinheit der nicht blind auf frühere 
inzwischen überholte Behauptungen Ehrlichs schwörenden Hämatologen zugegeben ist. 
so kontrastiert dieses Zugeständnis doch durchaus nicht mit der von uns und aellıst 
von Unitariern, wie Weidenreich, im Sinne Ehrlichs verfochtenen Annahme civer 
Spezifizität dieser Körnung. Hat sich aber einmal eine ungekörnte Zelle mit Körnung 
—S hat sie dann damit allerdings einen nicht mehr reversiblen artlichen Charukter 
erworben. 

Ich habe gezeigt, wie wenig stichhaltig die Gegengründe des Verf. gegen die 
lokale Entstehungsthcorie sind, mit welchen er brevi manu die Lehre von Leuten wie 
Schmidt, Mandybar abtun zu können glaubte, 

Ich will damit aber keineswegs gesagt haben, dass nun speziell für das Asthma usw. 
die lokale Entstehungstheorie Giltigkeit hat. 

Möglich ist hier durchaus die hämatogene Theorie, aber nicht bewiesen durch die 
vom Verf. gelieferte negative und indirekte Beweisführung gegen die lokale Theorie. 

Pappenheim (Berlin). 


22) Mosney et Harvier, Sur nn cas d’&osinophilie méningée d’origine locale 
sane éosinophilie sanguine. Arch. de méd. expérim. mai 1907 (voir Fol. haem. 
. V, p. 755). 


Les auteurs ont observé, au cours d’une méningo-encéphalite syphilitique une réaction 
méningée lymphocytaire et 6osinophilique, dont l'étude vient confirmer la théorie de l’origine 
lymphatique (lymphocytaire) possible des polynucléaires à granulations soutenue par Do- 
minici. 

Quatre ponctions furent pratiquées; la réaction cellulaire était abondante avec un 
certain degré de polynucléose neutrophile (10, 7, b et Alp. Les €osinophiles absents lors 
du premier examen, étaient en proportion de 0,3°/, à la seconde ponction, de 5°/, à la 
troisième, de 9°/, à la quatrième. Les éosinophiles observés au cours de ces deux derniers 
examens se présentent sous un aspect un peu spécial décrit par les auteus et figuré 
dans une planche. Les uns sont des mononncléaires à granulations éosinophiles (30°/,), 
dont le noyau rappelle celui d’un lymphocyte, mais présentant des irrégularités, des 
étranglements et des bourgeonnements; ce noyau est aussi foncé que les noyaux des 
lymphocytes. 

D'autres sont des polynucléaires éosinophiles à noyau bilobé (53°/,), mais encore 
extrément foncé. D’autres ont un noyau trilobé (12°/,), de dimension restreinte, de 
forme variable, de coloration plus ou moins intense. Ces éosinophiles se distinguent donc 
des éosinophiles ordinaires par le forme, les dimensions et le coloration de leur noyau. 

Les auteurs pensent que leur origine locale est incontestable, puisqu'il n'existe 
pas chez le malade d’éosinophilie sanguine ni de réaction myéloide (myélocytose). Ils ont ea 
effet pu suivre sur les lames toutcs les phases de la transformation locale du 
lymphocyte en polynucléaire granuleux éosinophile, sauf toutefois le premier 
stade décrit par Dominici (lymphocyte présentant des granulations sur une portion minime 
de son protoplasma). 

Le processus est en somme identique à celui que Widal et Faure-Beaulieu') 
ont étudié à propos d’une pleurésie à éosinophiles. Aubertin (Paris). 


28) M. Weinberg et M. Leger, Action des substances toxiques du sclérostome 
ur l’organisme animal: recherches expérimentales. Société Biologie 11 avril 
1908. 


L’injection à des cobayes, par la voie sous-cutanée ou intrapéritonéale, d'extrait de 
sclérostomes détermine une augmentation appréciable du nombre des éosinophiles (jusqu'à 
19,8°/,). L'éosinophilie, qu'on trouve chez ics chevaux atteints de solerostomiase, releve 
donc de l’action des substances sécrétées par les parasites. 


2) Voir Fol. haematol. T. V, p. 752. 
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[autre part, la rate des cobayes traités par les injections d’extrait présonte, à 
l'examen microscopique, une pigmentation toujours généralisée et très prononcée. Il est 
possible de conclure que les substances hémotoxiques sérrétées par lea sclérostomes péné- 
trant dans l’organisme, y détruisent les globules rouges, dont les produits de désinté- 
gration sont déposés par les macrophages dans la rate. Autorcferat. 


24) H. A. Cotton and J. B. Ayer, The Cytological Study af the Cerebro-Spinul 
Fluid bei Alzheimer’s Method, and its Diagnostic Value in Psychiatry. 
Review of Neurology and Psychiatry, April 1908. 

Owing to the rapid fixation of the cells and the subscquent treatment of them as if 
they were tissue the method of Alzheimer is regarded as the best yet dcvised. A goud 
differential count and a fair quantitative count are possible by this method. 

In psychiatry the cell picture in general paralysis stands out distinctly from that 
ia other forms of insanity, the latter being considered as presenting nearly normal fluids. 

A high cell count with excess of lymphocytes, the presence of playma cells and 
perhaps phagocytes in a case of suspected general paralysis is the stringest evidence in 
favour of this diagnosis. It is possible that other organic cerebral conditions may sbow a 
cell picture of diagnostic importance as indicated by the finding of fatty-granule-cells iu 
these conditions post-mcrtem. 

The origin of the cells in the fluid is in most cases the pia mater. 

| Goodall (Edinburgh). 


IV. Theorie und Zutologie der Lenkozytosen. Normale und athologische 
* Bintsnsammensetzung. P 


25) L. 8. Petew, A miniature Dark-room for the von Fleisch! Hemoglobino- 
meter. Journ. Amer. med. Assoc., 1907, vol. XLIX, No. 15, fr. 1283. 
Lamar (New-York). 
26) Max Löwenberg, Eine neue Methode der Blutkörperchenzählung. Deutsche 
med. Wochenschrift 1908, No. 12. | 
Das neue Verfahren der Blutkürperchenräblung unterscheidet sich von den bisher 
bekannt gewordenen Methoden prinzipiell dadurch, dass man zu seiuer Ausführung keiner 
kostspieligen Zählkammer, sondern nur eines gewöhnlichen Deckglaspräparates bedarf, das 
mit einer bestimmten Menge einer bestimmten Blutverdtinnung beschickt wird. Dié Methode 
gründet sieh darauf, dass die Kreisfläche des mikroskopischen Gesichtsfeldes mit der Kreis- 
fläche des Deckglases in einem festen, leicht zu berechnenden Zahlenverhältnis steht, falls 
die Grösse beider Radien bekannt ist. Die Menge der im Prüparat befindlichen Blut- 
körperchen ergibt sich durch einfache Multiplikation der in einem Gesichtsfeld gezählten 
Zellen mit dieser Verbältniszahl. v. Boltenstern (Berlin), 


27) V. Bil et P. Galli, Recherches sur Je sang et sur los urines des nouveau- 
nee et des nourrissons. Journ. de physiologic et de pathologie générale IX, 16 sept. 
, p. 721. | 

Les auteurs ont prélevé le sang pur par une incision large, pyofonde de quelques 
millimètres, pratiquée au moyen d’une Jancette dans la région plantaire du talon; pour le 
foetus, le prélèvement a eu lieu le bout foetal du cordon ombilical 

Les numérations ont été faites à l’aide de l'appareil de Thoma-Zeiss, les formules 
leucocytaires : out été établies sur des numérations de mille globules blancs colorés par In 
méthode äe Leishman. 

Les tableaux résumant les résultats montront que le nombre des globules rouges 
depasse déjà, dans le premier jour de la vie, la moyenne de l'adulte; ce nombre atteint 
101 maximum le second jour, plus de 6000000; il reste élevé tout la première semaiue, 
pour diminuer ensuite. 

Dans les premiers jours de la vie, il existe une polynucléose marquée à polyfucléaires 
heutrophiles, la lymphocytose s'établissant après les deux premières semaines. 

Dans le sang du nouveaux-né, Irs autcurs n’ont pas trouvé de Mastzellen. 

Le coagulation du sang semble sc faire plus leutement chez le uouveau-né et chez 
le nourrisson que chez l'adulte. | 


G* 
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MAL Biffi et Galli terminent Icur mémoire par l'exposé de leurs recherches de 
pigments biliaires dans le sang et dans l’urine, et ils concluent que durant la vie fœtale 
et pendant les premiers jours de la vie intra-utérine, il circule dans le sang beaucoup ples 
de bilirubine que chez l'adulte, cette quantité de bilirubine étant à peu près constant pour 
tous les individus, qu'ils paraissent ictériques ou non. Aubertin (Paris). 


jour prolongé à etuve. — de Bi —— 1908, t. LXIV, n°17, p. 848. 
incent a montré que ches le cobaye, |’ ermie provoquée ua séjour de 
quelques heures à une température de 40 à 41 d s'accompagne d'un abaissement 
considérable du nombre des leucocytes en circulation. Il s’agit, pour Vincent, d’ane baisse 
leueocytaire pur leucolyse. : 

Bassigaloupo, Lesné et Dreyfus ont apporté des faits confirmatifs. Dans les 
expériences précédentes, il s'agit de phénomènes rapidement produits, après un séjour de 
courte durée à l'étuve. Les recherches des auteurs ont eu au contraire pour but de 
déterminer l'influence du séjour à l'étuve longtemps prolongé sur la composition globulaire 
sanguine. Les expériences ont été faites sur des cobayes soumis à une température con- 
tinue de 86 à 39 degrés, pendant vingt à vingt-cinq jours. 

Après les perturbations qui surviennent dans les premières heures de l'entrée à 
l'étuve, Ic chiffre dea leucocytes devient à peu près fixe et rentre dans les limites 


es. 

Les globules rouges conservent également pendant le séjour à Pétuve leur chiffre 
normal, ot les différences qu'on observe quelquefois au début doivent très probablement 
s‘iatcrpréter comme la conséquence d'une concentration sanguine transitoire. 


Le séjour à l'étuve amène un retard dans la réparation sanguine apres la snignée, 
par rapport à un animal témoin; le rénovation s'effectue néanmoins. J. Jolly (Paris). 


28) J. Camus et Ph. Pagnies, L'équilibre globulaire chez les animaux à un 86- 


wal 4810000 rote Blutkörperchen bei der ersten Untersuchung auf, sind also als Oligosy- 
-thämien anzusprechen. Der Hämoglobingehalt betrug bei der Anfangsuntersuchung zwischen 
65 und 78°/,. Das Endresultat ergab eine Zunahme der roten Blutkörperchen von durch- 
echaittlich 585000 und des Hämoglobins um 21,77%. Diese Zunahme erfolgte ia glei 
mässigem Anstieg. War schon eine annähernd normale Zahl innerhalb 45 Wochen 
erreicht, so brachten weitere vier Wochen kein Steigen mehr. Bei den aus dürftigen Ver- 
hältuissen staınmenden Kindern ist es nicht auffallend, dass die Besserung der Eralührung 
ned Wohnung, die Bewegung in Luft und Sonne solchen Einfluss äussert.. Wenn aber die 
aus guten Miliea Kommenden, welche schon su Hause Eisen und diätetische Therapie 
gebraucht hatten, dasselbe Verhalten zeigten, so darf man eine spesifische Einwirkung 
vermuten. v. Boltenstera (Berlin). 


30) L. Giunti et 0. Dejana, Influenza dei bagni termali alealini bicarbonato 
“ godici su alcuni componenti del sangue o su le variasoui della formula 
leucocitaria. L'idrologia, la climatologia e la terapia fisica 1907, fase. 7. 

Unter dem Einflusse von alkalinischen (CO,NaH) Bädern vermehrte sich in 11 Füllen 
der Hb-Gebalt. In 4 Fällen. blieb er unverändert. In 9 Fällen wurde die Zahl der Ey- 
n grösser; in 3 Fällen blieb sie gleich; in 5 Fällen wurde sie vermndert. 

In 11 Fällen wurde die Zahl der Neutrophilen kleiner; in 8 von diesen Fällen war 
die Verminderung eine leichte. In 4 Füllen wurde die Zahl grösser. . | 
Die Basophilen waren immer sehr selten. In 3 Fällen blieb die Eosinophileasahl 
gleich; in 6 en vermehrte sie sich; in 6 Fällen wurde sie kleiner. 
" In 9 Fällen wurden die Mononukleären seltener; in 5 Fällen vermehrten sie sich; in 
-ginem Falle blieb ihre Zahl unverändert, | 
In 12 Fallen vermehrten sich die Lymphozyten sehr leicht; in 8 Füllen wurden sie 
seltener; in einem Falle blieb ihre Zahl unverändert. 
Robert Tissot (Chaux-de-Fonds). 
81) Giuseppe Bernardi, Di alcune modificazioni citologiche nel sangne dei 
fratturati (Istituto di patologia chirurgica di Pisa. Dirett.: Prof. Tusini) Pis 
1907. (Tipo éditrice: Mariotti) 104 Seiten auf Grossquart mit 1 lithogr. Tafel 
und 15 Tabellen und Kurven. | 
Der Inhalt und das Ergebnis dieser sicherlich sehr fleissigen Arbeit steht im umge 
kebrten Verhältnis zu Umfang und Ausstattung. 
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Es ist ein eigen Ding mit der Hämatologie in romanischen Ländern. Seitdem vor 
10 Jabren Ehrlichs Anämie erschienen war und zuerst die Aufmerksamkeit der Kliniker 
auf das gegenseitige Proportionsverhältnis der verschiedenen Leukozyten als auf ein u. U. 
wertvolles diagnostisches Kriterium gewisser Krankheitszustände gelenkt hatte, hat ınan 
besonders in den romanischen Ländern wahl- und kritikios jeden physiologischen und patho- 
gischen Zustand auf seine „hämoleukozytäre Formel“ untersucht. Erfolg = 0. Das 
heisst, für die diagnostische Praxis wie für das theoretische Verständnis der Leukozytosen 
ist dabei so gut wie nichts herausgekommen, und es ist auch wirklich ganz gleichgültig. | 
ob dort, wo keine auffallende und greifbere absolute Lymphozytose, Mononukleose, oder 
Essinophilie besteht, sondern normale absolute Lenkosyteuzahlen obwalten, ein wenig mehr 
relativ die MovonukleZren oder dic Lymphozyten präponderieren. 

In Frankreich hat man das auch bald eingesehen, und wie bei uns in Deutschland, 
registriert mau die Leukozyten somit nur innerbalb des sonstigen Symptomenbildes wie 
andere sonstige Symptome der Vollständigkeit halber. | 

Anders in Italien. Hier spielt die „absolute Hämatologie“ eine grosse Rolle in den 
medixinisch-wissenschaftlichen Publikationen. | 

Wenn bier irgend ein medizinischer Jüngling seine wissenschaftlichen Sporen ver- 
dienen will, schreibt cr ein dickes Opus über den zytenbefund bei Leberkrankheiten, 
oder wie im vorliegenden Fall, bei Knochenbrüchen, und seine Karriere ist gemacht, zumal 
wean es ihm gelingt, diese Arbeit noch in einer deutschen oder französischen Zeitschrift 
taterzubringen. | 

Dasu kommt noch, dass die Herren jcnseits der Alpen sich in letzter Zeit fast aus- 
schliesslich einer Methode bedienen, die wir bei uns als absolut nicht für wissenschaftliche 
Zwecke ausreichend bzw. als universell anzuerkennen vermögen. | 

Nachdem Cosaris-Demel, der in Italien als Schüler Foas das grösste Anschen 
geniesst, vor zwei Jahren dio Methode der Vitalfärbung einer eingehenden Spesialunter- 
suchung unterzogen hat, arbeiten sämtliche Spezialhämatologen Italiens ausschliesslich nur 
scch mit dieser Methode, deren firberische bnisse sich zurzeit noch keineswegs sicher 
übersehen und verstehen lassen, und die all neben den übrigen bewährten Färbe- 
methoden am fixierten Präparat, keineswegs aber als vornehmste oder gar einzige Methode 
wissenschaftlichen Weıt beanspruchen darf. Allerdiugs ist sie so einfach und bequem, dass 
selbst der Ungvübteste und Nichtredigirer sie anwenden kann, und so kommt es, dass das 
Stadium des Blutes nach dieser Methode von seiten der Italiener auf das Niveau einer 
* dilettantischen Spielerei herabgedrtickt ist, dem Halt zu gebieten jetzt endlich an 
er Zeit wäre. 

Es ist wirklich zurzeit ganz wertlos, emsig zu notieren, ob in diesem oder jenem 
Zustande die sogen. Substantia fillamentosa oder die Substantia granulosa metachromatica 
in vital fürbbaren Erythrosyten prävaliert, da es für uns diesscits der Alpen feststeht, dnss 
die beiden Substansen keineswegs verschiedenen besonderen und irgendwie wesentlichen 
Strekturen der Erythrozyten ihr Auftreten verdanken. 

Man verechone uns und die Wissenschaft mit solchen Elaboraten, und wenn diese 
in Italien nach wie vor aus bestimmten Susseren Gründen beliebt bleiben, verlange man 
sicht, dass man sonstwo in der Welt vou ihnen ernste Notiz nimmt. | 
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Um für diesmal noch die Arbeit kurz su besprechen und einen Begriff von ihrer 
Wissensehaftlichkeit zu geben, so ist das Ergebnis derselben folgendes: 

1. Bei Knochenbrüchen findest man eine absolute Vermehrung der Leukozyten pro- 
rtional dem Alter und Zustand der Fraktur, der Wichtigkeit des verletzten 
nochens und der Schwere der Verletzung. 

3. Diese Leukozytose erreicht ihren Höhepunkt 10—15 Tage nach stattgehabter 

Fraktur und tendiert dann mit zunehmender Heilung zur Abnahme. 

3. Im Blut aller Frakturierter findet man eine spärliche Anzahl von Myelozyten, 
die aber meist proportional ist der Schwere der Verletzung, der Wichtigkeit des 
Knochens oder dem Zustand des Patienten. 

4. Die neutrophilen Polynukleären, die grossen Mouonukleïren und die Ubergangs- 
formen sind immer bemerkenswert vermehrt auf Kosten der Lymphozyten. 

6. Iu den ersten Tagen der Fraktur zeigen die Kosinophilen die Tendenz zur Ab- 
nahme, um in der Folge zusunehmen, ausser wenn Komplikationen bestehen. 

6. Das Fohlen oder die auffallonde Spärlichkeit bzw. € nn folgende Zunalme 
der Eosinophilen ist ein prognostisehes Symptom dafür, ob mehr oder weniger 
schwere Komplikationen vorhanden sind oder nicht. 
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Mit Hilfe der vitalen Frischfärbung konnte bei experimentell fakturierten Tieren 
bei zahlreichen Erythrozyten des zirkulierenden Blutes die Substantia chromatica fest- 
gestellt werden. Le 

In dem grösseren und fiberwiegenden Anteil dieser Erythrozyten konnte die Sub- 
stautia filamentosa als vor der granularis überwiegend festgestellt werden. etc. etc. 

Pappenheim (Berlin). : 
88) GL. Sehiffone, Contributo allo studio della formula emoleucocitaria nella 
malattie del fegato. Gli incurabili, 1907, num. 6. ' 
| Verf. untersuchte das Blut von 30 Leberkranken und fand kein spezifisches Bild für 
die verschiedenen Leberkrankheiten. In’ den Fällen - von Icterys gravis und von Leber- 
abszess besteht eine Hyperleukozytose mit starker ‘neutrophiler Polynukleose. In den 
Fällen von Leberkrebe ist das Bild ungefähr dagjenige des Leberabszesses; in einigen Füllen 
von Echinokokkenkysten fehlte die Eosinophilie. Nur bei der atrophischen Cirrhosis und der 
Hepatitis syphilitica ist das Blutbild typisch. Die Cirrhosis weist eine leichte Polynukleose 
mit mässiger Leukozytose auf. Die spezifische Hepatitis zeigt eine Abnahme der Zahl der 
neutrophilen Polynukleären und eine Vermehrung der Mononukleären. 
| Robert Tissot (Chaux-de-Fonds). 
33) L. Ferannini, Le alterazioni del sangue nelle malattie del fegato. Le Ri- 
forma medica, 1907, num. 28. 

Le foie joue un grand rôle dans l'hémopoièse et il a avec la rate des rapports: phy- 
siologiques étroits. Pourtant, l’hématologie des maladies hépatiques n'a pas encore été scrutée 
romme elle le mérite. Pour contribuer à combler cette lacune, l’auteur a fait de nombreuses 
recherches portant aur diverses maladies du foie. Voici brièvement les conclusions générales 
de soû travail, 

“ La ‘composition du sang peut rester normale, même dans les maladies graves du 
foie. Toutefois, règle générale, le taux de Vhémoglobine diminue avec le nombre des 
ery ; simultanément il y a augmentation du nombre des polynucléaires aux dépens 
des lymphocytes et de celui des plaquettes; la coagulabilité du sang diminue. Ces lésions 
sanguines pouvent ne pas apparaitre, probableinent par ce que les parties du foie restées 
saines exagérent leur activité pour maintenir la fonction à son niveau physiologique. Si 
tel est le cas, les lésions sanguines seraient un signe d'insuffisance hépatique. | 

Robert Tissot (Chaux-de-Fonds). 


_ 84) G. Iratini, Il reperto ematologico nei pellagrosi. Rivista Pellagrologica Ita- 
liana, 1907, num. 4. 

Un médecin anglais aurait observé on Egypte, ches des malades atteints de pellagre 
ou, tout au moins, de symptômes imputables à cette maladie, des amibes caractéristiques et 
vivant dans le sang. Pour vérifier ces données, l’auteur a examiné le sang de bon nombre 
de pellagreux. Il n'a pas trouvé de protozoaires dans leur sang, mais il a constaté de 
l'éosinophilie, de l’olig&mie, et, assez souvent, de la leucocytose. 

Robert Tissot (Chaux-de-Fonds). 


36) I. Peserice, Sulla morfologia del sangue nei pellagrosi. Il Morgagni, 1907, 
num, 11. - 

Examen du sang de 18 malades: coloration selon les méthodes d’Ehrlich et de 
May-Grünwald. Les neutrophiles forment au maximum 67.4°/, des leucocytes; leur 
minimum est de 53.7 °/,, la moyenne, de 60°/,; la très grande mnjorité de ces neutro- 
philes est constituée par des polynucléaires presque tous à trois noyaux. 

Le nombre dcs lymphocytes oscille entre 26.1 et 37.4°/,, soit en moyenne 31 à 32%. 
Les grands leucocytes mononucléaires non granuleux et les formes de passage seront cxa- 
minés dans un travail ultérieur. Robert Tissot (Chaux-de-Fonds). 


36) Taddäus Pisarski, Über den Einfluss der Phosphorvergiftung auf die 
morphologischen Elemente des Blutes bei Menschen und Tieren. Deutsch 
Archiv f. klin. Mediz. Bd. XCIIL H. 3. 

Die Beobachtuugen des Verf. serfallen in solche, dic er an Menschen mit akuter 
Phosphorintoxikation machte, und in Befunde, die er an Tieren (Kaninchen, Hund, Huhn) 
mit experimenteller l’hosphorvergiftung erhob. 

nter den sechs an Menschen beobachteten Füllen, die alle in Genesung übergingen, 
tand sich ein schwerer mit starken Intoxikationserscheinungen. Bei letzterem bestand 
um fünften Tage nach Aufnahme des Giftes eine erhchliche Leukopenie (1900 L.) mit 
nur 5°, «-Leukozyten, 67°, Ly.. und 23°, Mononukleären und Übergangszellen. Mit zu- 
nehmender Besserung schwand die Ieukopenie, um dann in eine Leukuzytose überzugehen, 
gleichzeitig erscheinen s-Myelozyten (bis zu 6,8°/,). Ausserdem bestand anfangs eine 
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Polyzythamie (000000), die sich später verminderte, auch traten kernhaltige Roto im 
virkulierenden Blut auf. Das Himoglobin sank von 100 auf 80°. Übrigeus bestand 
Schmershaftigkeit der Wirbelknochen und Rippen beim Beklopfen. 

In den übrigen fünf Fallen handelt es sich um leichte Vergiftungen. Ausnahms- 
los bestand zunächst eine Vermehrung der Erythrozyten (6416000, in einem anderen 

Fall 5984000, ferner 5144000 und 5440000 usw.). Die absoluten Leukozytenzahlen waren 
nicht verändert, jedoch bestand in mehreren Fällen eine relative Verminderung der s-Leuko- 
zyten ähnlich wie im ersten Fall. Die Hämoglobinwerte waren unverändert. 

Während sich demnach eine transitorische Polyzythämie bei allen Graden der 
Vergiftung findet, kommt es zu einer verminderung der Leukozyten nur in den 
sehweren Fällen, und diese beruht auf Verringerung der Granulozytenzahl. Bei günstigem 
Verlauf folgt der Leukopenie eine Leukozytose. Knochenmarksreizung geht aus dem 
Vorhandensein von Normoblasten und Myelozyten hervor. 

Weiter brachte Verf. vier Kaninchen experimentell eine Phosphorvergiftung bei. 
durch subkutane Injektion von Phosphoröl (drei akute letal verlaufende Fälle). Es ergab 
sich, dass hier akute Phosphorintoxikation nur zuweilen Polyzythämie erzeugt, ausserdem 
besteht Leukos , der evtl. eine Leukopenie vorausgeht. In toxischen Dosen reizt der 
Phosphor das Knochenmark, was sich im Erscheinen zahlreicher Erythroblasten dokumen- 
ver. Eine chronische Phosphorvergiftung beim Kaninchen (in 88 Tagen 0,02 Phosphor 
injiziert) kommt im Blut in keiner Weise zum Ausdruck. 

Bei einem subkutan mit Phosphorül vergifteten Hunde trat eine transitorische 
Leukosytose auf, ausserdem zeigte sich 48 Stunden nach Einverleibung des Giftes eine 
Vermehrung der Erythrozyten, auch zeigten sich Normo- und Megaloblasten im Blut. 

Bei zwei Hühnern bewirkte Phosphor einen starken Erythrozÿtenfall und eine 
bedeutende Leukozytose. v. Domarus (München) 


37) T. Matabiki, Blutstudien bei Syphilis. Amerik. med. York. Pa No. 4. 

Em Primärstadium der Lues tritt nur selten eine Oligosythämie ein, dagegen fast 
stets bei sekundärer Lues, besonders in schweren Fällen. 
+ 20 Prosent der Fälle liessen sich dabei Veränderungen in Form und Grösse 
eststellen. 

Auch in der tertiären Periode fand sich gelegentlich Verminderung der Zahl der Roten. - 

Das Hämoglobin war in allen Perioden reduziert. 

Die Zahl der Leukozyten war im Primärstadium normal, bei der sekundären Lues 
meist reduziert. Amberg (Baltimore). 


38) G. Behwär, Ober die Einwirkung therapeutischer Arsendosen auf die 
Leukozyten beim Menschen, mit besonderer Berücksichtigung der Atoxyl- 
virkung. (Aus der medis. Klinik in Jena.) Arch. f. Derm. u. Syph. Bd. XC, Heft 1, 


Sch. stadierte den Einfluss des Arsen auf die weissen Blutkörperchen, indem er bei 
schn Dermatosen bzw. yphilitischen Affektionen, die er dauernd mit Arsen behandelte, 
täglich oder fast täglich Zählungen der weissen Blutkörperchen vornahm. 

Er verabreichte Sol. arsen. Fowler in Tropfen, acid. arsenicos. in Pillen, natr. arsenicos. 
als Injektion in üblichen Dosen, Atoxyi als Injektion in Dosen von 0,8--0,5. Als Fazit 
seiner Untersuchungen stellt Sch. folgendes fest: 

Die therapeutischen Arsendosen 1. lassen einen Einfluss auf die Gesamtleukozyten- 
zahl nicht erkennen, 2. erhöhen in einzelnen Fällen, namentlich bei schon bestehender 
Neigung, die eosinophilen Zellen, 8. erhöhen in einzelnen Fällen die Lymphoryten bei 
gleichseitiger Reduktion der neutrophilen Leukozyten. Gleichzeitig prüfte Sch. die Angabe 
von C. Stern, der nach Atoxylinjektionen eine erhebliche Leukozytose fand, und fand bei 
Untersuchung zweier Fälle, die er 1?/,, 3'/, und 6!/, bzw. 2, 4 und 7 Stunden nach der 
Injektion untersuchte, keine Anderung des Blutbefundes im Vergleich zu dem vor der In- 
jektion. Perls (Breslau). 


%) Gerhard Schwars, Über die Einwirkung therapeutischer Arsendosen auf 
die Leukozyten beim Menschen mit besonderer Berücksichtigung der 
Atoxylwirkung. Inaug.-Dissert. Jena 1908. Pappenheim (Berlin). 


40) Kurt Ziegler, Über die Bedeutung der histologischen Blutuntersuchung 
für die Diagnostik. Zeitschr. f. ärztl. Fortbildung 1908, No. 11. = 
Verf. gibt zunächst in elementarer Form einen kurzen fthorblick über die normalen 
morphologischen und biologischen Eigenschaften der geformten Ei:mente des Blutes. Ver- 
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möge ihres eigentümlichen Verhaltens sind die bluthildenden Organe wie kaum ein anderes 
Organ befähigt, allein durch ihr morphologisches Verhalten über ihre Funktion Auskunft 
zu geben. 
Verf. hespricht den Begriff der Hyper- und Hypoleukosytose, ihren klinisch-dia- 
gnostischen Wert bei Infektionskrankheiten und Eiterungen etc., geht dabei auch auf das 
erhalten der grossen Mononukleären cin, berührt den Begriff der Leukämie, Pseudo- 
leakämie, Leukanämie etc. und betont schliesslich, dass oft das Blutbild nur symplomatische 
Bedeutung habe, dagegen nicht immer Sitz und Wesen der zu Grand liegenden Krankheit 
erkennen . v. Domarus (Mtinchen). 


41) A. H. Nochren, Value of the differential Leucocyte count in acute Appen- 
dicitis. Annales of Surgery Philad., Februars 1908. Amberg (Baltimore). 


42) 6. Spadaro, Piastrinosi, anemie e tossinfezzioni. U Tommasi, 1907, No. 15. 

Bei verschiedenen Säugern in verschiedenen pathologischen ZustAnden fand V. sehr 
oft eine Vermehrung der Blutplättchenzahl im Laufe der Anämien und der toxischen In- 
fektionon. Dabei ist der Hämoglobingehalt immer herabgesetst. Diese Oligochromämie ist 
stärker bei den Anämien als hei den toxischen Infektionen. 

Robert-Tissot (Chaux-de-Fonds). 
43) St Rebaudi, Le piastrine del sangue durante le gravidanza, il parto, il 
puerperio. Arch. ital. Ginecol. X, vol. 3, No. 1. 

L'auteur estime que la numération des uettes Vhématimétrie expose à de 
grosses erreurs, à cause de l'adhérence considérable de ces éloments aux appareils de verre ; 
il préfère compter les globules rouges à l'hématimètre, puis établir proportion des 
plaquettes à ces derniers sur les lames sèches colorées au bleu de toluidine. 

Par ce procédé il établit que le chiffre absolu des plaquettes augmente régulièrement 
à mesure que s’avance la grossesse (250 à 500000 selon les sujets au premier mois, 250000 
en moyenne au sixième, 350000 au neuvième); il s'élève considérablement pendant le tra- 
vail (jusqu'à 1600000) pour retomber ensuite, assez rapidement, aux environs de la normale. 

Chez la femme normale, il 1° augmentation des plaquettes pendant la période men- 
struelle; chez le nouveau-né de dix jours on n’en compte que 100000 environ au lieu de 

000, chiffre moyen de l'adulte. 

Au point de vue de leur rôle, l’auteur pense que les plaquettes sont directement 

liées au processus de coagulation; au point de vue de lear genèse, il les considére comme 


dérivant des globules rouges. Aubertin (Paris). 
44) P. Sisto, Contributo allo studio delle leucocitosi. Riforma medica 1907, 
num. 43. 


Dans un cas d’épithéliome du pénis étendu aux organes abdominaux et thoraciques. 
l’auteur n'a pas trouvé de myélocytes dans le sang périphérique, bien qu'il existät une 
métastase dans la moelle osseuse. L'étude des leucémies ne peut pas éclairer la leuco- 
genésc normale. Robert-Tissot (Chaux-de-Fonds). 


45) Wiendjeck, Untersuchungen über das Verhalten der Blutkörperchen beim 
geaunden und mit krupôser Pneumonie behafteten Pferde. Veterin.-mediz. 
„Dissert. Berlin 1907. Pap penheim (Berlin). 


46) M. N. Beldugin, Zur Frage der Bedeutung der Leukozytose, der einzelnen 
Leukozytenformen und der Wechselbeziehungen derselben für die Dia- 
| nose gewisser chirurgischer Erkrankungen. St. Petersburger Dissertation. 

ratschebnaja Gaseta 1908, Nr. 7. 

Verf. führt aus, dass Karzinom und Sarkom den Hämoglobinprosentsats und die 
Anzahl der roten Blutkörperchen herabsetzen. Bei Karzinom erreicht diese Herabsetzung 
höhere Grade als bei Sarkom. Die Herabsetzung der Anzahl der roten Blutkörperchen geht 
langsamer als diejenige des Hämoglobinprosentsatses. Die Leukozytose, und zwar sowohl 
die quantitative wie auch die qualitative gibt inkonstante Resultate, jedoch soll nach den 
Angaben mancher Autoren bei Sarkom die Leukozytose häufiger vorkommen und höher 
‘ sein als bei Karzinom, bei welchem letzteren dieselbe obendrein auch später eintritt. Die 
Grösse, Ausbreitung, sowie die Existenzdauer, und nach manchen Autoren auch die Lokali- 
sation der Neubildung haben auf die Quantität und Qualität der Leukozyten keinen Ein- 
fluss. Jedoch müsste die Frage der Lokalisation noch als offenstehend betrachtet werden. 
Nicht weniger strittig ist, wie aus der Literatur hervorgeht, die Frage der Unterscheidung 
der walignen Neubildungen und speziell des Karsinoms von rundem Magengeschwür und 
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von der malignen Anämie. Von der Tuberkulose kann man bösartige Neubildungen naclı 
Ansicht des Autors auf Grund der bestehenden hohen Temperatur, der hochgradigen (bis 
50%, und darüber) Mononukleose mit starkem Vorwiegen der Lymphosyten, sowie dadurch, 
dass bei Noubildungen die Färbkraft des Blutes unter 1 ist, unterscheiden. Von akuten 
wd subakuten Eiterungen der inneren Organe unterscheiden sich Neubildungen in vielen 
Fällen durch ende Merkmale: . bei den ersteren hat man akuten Beginn und hohe 
Temperatur, bei den letzteren sehr konstante Polynukleose, Hyperleukozytose, welche ge- 
wöhnlich spät eintritt, wenn schon andere Symptome der Neubildung vorhanden sind, 
ausserdem hochgradige Herabsetzuag des Hämoglobinprozentsatses, Verri og der Anzahl 
der roten Blutkörperchen und der Färbkraft des Blutes bis unter 1. Bei der Zählung der 
nentrophilen polyaukleären Zellen nach der Klassifikation von Arneth konstatierte Vert. 
dass bei Tuberkulose eine stark ausgesprochene Vergrösserung des Prozentsatzes der mono- 
aukleären neutrophilen Zellen beobachtet wird, während bei bösartigen Neubildungen sehr 
Mafig eine grosse Anzahl von vier- und fünfkernigen Zellen beobachtet wird. . 


M. Lubowski (Wilmersdorf-Berlin). 


47) Richard Blumenthal, Erwiderung auf „Die praktische Verwertbarkeit der 
Leukosytenbestimmung für die Diagnose entsündlicher Erkrankungen : 
des weiblichen Genitale“ von Hans Albrecht. Zeitschrift für Geb. u. Gyn. 
Rd. LXI, H. 8, p: 614. : 


Polemische Bemerkungen sum Referat nicht geeignet. | . 
Felix Heimann (Berlin-Charlottenburg). 


48) Wilhelm Busse, Die Leukozytose, eine Schutsvorrichtung des- Körpers | 
gegen Infektion. Habilitationsschrift Jena 1906. 


Auch zu dieser Arbeit ist su bemerken, dass es keineswegs erwiesen ist, dass die 
Leakozytose selbst ein direktes reaktives Schutsmittel, eine Ursache der Noxenbekämpfung 
oder Beseitigung ist, sei es durch Phagosytose, sei es durch hämorale Serum-Antikörper- 
produktion. Auch hier gilt dasselbe wie von der Anwesenheit von Baktoriolysinen (Ambo- 
zeptoren) und Opsoninen im Immunserom. Es ist absolut nicht ausgemacht, dass diese _ 
Körper, selbst wenn gar keine Schutzkörper, sondern bloss systematischen Roaktionskörper 
verfallenden wie die immunisatorisch überhaupt artlichen Agglutinine ad hoc usiert, 
sun auch wirksame und aktive Schutskörper sind; vielleicht sind auch sie, wie die Aggio- 
tinine blosse symptomatische Reaktionskirpor, die lediglich das Vorhandensein, das Kin- 
getretensein einer Reaktion des Körpers erzeugen, deren blouses Begleitprodukt sie sind. — 
ind sie aber selbst direkte Schutzkörper, so ist garnicht gesagt, dass dieser tendierter 
Sehuts such aktuell wirklich ausreichend ist. 4 Immunk . 

on der opsonisehen Phagozytose und den opsonischen unkörpern wissen wir, 
dass diese in vitro vielfach su kofstatieren ist, womit aber keineswegs gesagt ist, dass sie 
nua auch in vivo bei den betreffenden Krankheiten sich überhaupt oder gar heilend mani- 
festieren. Desgleichen sind bakteriside Sera teils sogar schädlich durch Befreiung der 
Endotoxine, teils unwirksam, da bloss Ambozeptoren (und Agglutinine) neben Opsoninen 
und komplementbindenden Besktionskörpern enthaltend, also der nötigen Komplemente 


D 
Auch von der Leukosytose, die auf Einführung bakterieller körperfremder Proteide 
und Nukleoproteide zu konstatieren ist, steht garnicht fest, dass sie selbst direkt Grund- 
eines kurativen Vorgangs ist, das an die vermehrte Anwesenheit der Leukozyten im 
Blut geknüpft ist; mit anderen Worten, dass es sich stets um aktive chemotaktische 
Reisang seitens eines im Blut zirkulierenden Agens auf die Leukozyten der blutbildenden 
Organc handelt (solches ist nur für die lokale Ei erwiesen, wo extravasale Noxen 
aber keine Einwirkung aufs Knochenmark ausüben, wie Ehrlich wähnt, sondern nur die 
vorbeipassierenden Leukozyten des normalen Blutes aus den Kapillaren des Entstindungs- 
elektiv herauslocken, also nur lokale Ansammlung, aber nicht stets haematische 
Hyperleakozytose verursachen. Allgemeine Hyperleukozytose findet er stets bei allgemeiner 
Blutiafektion, oder bei lokaler Eiterung, die pyämische Folge oder resorptive Ursache einer 
Algemeininfektion oder Tuberkulose ist (Paratyphlitis, puerperale Sepsis). | 
Die Hyperleukozytose infolge Zirkulation kürperfremden bakteriellen Eiweisses im 
Blut braucht wie . gesagt nicht entstanden gedacht su werden durch chemotaktische Rei- 
ring vom Blut aus auf das Knochenmark, sondern ist schon wohl auch als entstanden zu 
deaten oder blosses Begleit- und Folgesymptom einer irritativ-funktionellen Reizung der 
atbildenden Organe durch das mit dem Blut in diese Organe selbet verschleppte Ageus, 
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welches hier teils direkt leukoplastisch wirkt und Hypertrophie verursacht, teils diese 
Organe zur reaktiven Produktion von Antikörpern anreist, deren bloss symptomatische Be- 
gleiterin diese Leukosytose ist. 

Die konkommittierende Hyperplasie in Milz und Drüsen ist in solchen Fällen der be- 
stehenden Osteomyelitis korrelativ und besagt weniger eine leukoregenerative Reizung als 
eine funktionell irritative auf Antikörperproduktion gerichtete. bst ob all diese Anti- 
körper aus den Leukozyten stammen, ist keineswegs feststchend. 


Pappenheim (Berlin). 


49) W. Busse, Die Leukozytose, eine Schutsvorrichtung des Körpers gegen 
Infektion. Archiv f. Gyn., Bd. LXXXV, H. 1, p. 1. 


Im ersten Teil der Arbeit beschäftigt sich Busse mit der bis dahin vornehmlich 
von Pankow bearbeiteten „postoperativen“ Hyperleukosytose. 


Vorversuche ergaben, dass weder die Inhalationsnarkose noch Einspritzung von 
Morphium-Skopolamin noch die Spinalanästhesie für sich allein die Leukozytenzahl beein- 
flussen; dagegen scheint in en Fällen schon die Angst vor der Operation sowie die 
Wirkung der vor Operationen meistens verabreichten Laxantien eine leichte Hyperleuko- 
sytose herbeizuführen. Auch die Angst vor der ersten Blutuntersuchung scheint dazu be- 
reits ru geuügem Wenigstens wurde in einigen Fällen wiederholter Blatuntersuchang ohne 
dazwischen ausgeführte Operation beim ersten Mal eine höhere Leukosytenzahl gefunden 
als beim zweiten. Infolgedessen sieht Busse den vor der Operation festgestellten Wert, 
den er „Anfangszahl“ nennt, nicht als Normalwert an, wenn spätere Untersuchungen nach 
der Operation niedrigere Zahlen ergeben, sondern betrachtet die während der weiteren 
Beobachtung jedes Falles gefundene niedrigste Zahl als normal, und bezeichnet sie als 
„Grundzahl“. Die Berechtigung, diese niedrigsten Zahlen als normal su betrachten, ist 
nicht ganz einwandsfrei nachgewiesen. Es wäre wohl möglich, dass beim Abklingen einer 
Leukdzytose häufig subnormale Leukozytenzahlen erreicht werden, und eine längere Beob- 
achtung müsste erst feststellen, ob auf diese niedrigen Zahlen nicht in der Regel wieder 
eine Steigerung bis zu der vor der Operation nachgewiesenen Höhe erfolgt. Doch beein- 
trächtigt dieser Einwand die weiteren Resultate der Untersuchungen nicht. 


Diese Untersuchungen umfassen eine Serie von Operationen, welche von den leich- 
testen bis zu den schwersten fortschreiten und zwar Abrasionen mit und ohne Probe- 
exzisionen, kleine Operationen in der Scheide (Blasenscheidenfisteln), plastische Operationen 
in der Scheide und am Damm, Alexander-Operationen, z. T. kombiniert mit Plastiken, asep- 
tische Laparotomien wegen Ovarialkystomen, Myomen, vaginale Totalexstirpationen bei 
chronisch entzündlichen Erkrankungen, ferner Leparotomien bei entzündlich veränderten 
Peritoneum, und zwar Ventrifixation, Adnexexstirpationen, Karzinome des Ovarium, der 
Flexur und des Omentum, ventrale Radikalexstirpationen bei Uteruskarzipomen und Rezi- 
divoperationen bei Karsinomen. 


ele” dabei gefundenen Durchschnittazahlen sind in folgenden Tabellen zusammen- 
gestellt: 


I. Aseptische Operationen. 





Grund- | Anfangs- 
zahlen zahlen 










1. Abrasionen nn 

2. Extraperitoneale vaginale Opera- 
tionen . nn 

8. Orthopädische Operationen an 
Scheide und Damm . 

4. Laparotomien wegen Sarkom . 

5. Kystome . oe ee 

6. Vaginale . 
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- I. Operationen bei cntztindlich verändertem Peritoneum. 
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— | Differenz gege 
Grund- Aufangs- | Höchst- —_—— orem? Besen _ 


























Anfangs- | Grund-. 
2ahlen | zahlen werte | zahl. | zahl 
= == SSS — ln. 
. | | 
1. Ventrifixationen 7365 | 15960 | 8585 9 925 
2. Adnexentfernung . 11000 | 18250 | 7250 | 10250 
3. Carcinoma ovarii . . oe 10 400 19100 ; 8800 : 9 600 
4. Carcinoma flexurae et omenti.. . 12000 | 24200 © 12200 | 12850) 
5. Carcinoma portionis . 11100 | 30200 | 19100 18600 
6. Rezidivoperationen 9 850 | | 8 825 
I 





18 200 | 8 360 


Es ergibt sich daraus, dass die durchschnittliche postoperative Leukozytose mit 
der Schwere der Operationen steigt, dass bei Erkrankungen nfit entzündlicher Beteiligung 
des Peritoneum und der Adnexc schon die Grund- und Aufangszahlen im Durchschnitt 
höher sind als bei den reinen Fällen, dass aber die nach dem Eingriff beobachteten Höchst- 
werte bier in noch weit höherem Masse gesteigert sind. 

Im einzelnen schwankt natürlich die Höhe der Leukozyten innerhalb der verschie- 
denen Operationsgruppen sehr erheblich. Ganz vermisst wurde eine Steigerung gegen die 
Anfangswerte nur nach wenigen Operationen, und Busse nimmt an, dass in solchen Fällen 
schon vor der Operation eine leichte Leukozytose bestand, so dass die postoperative Stei- 
gerung nicht zum Ausdruck kam, oder dass zur Zeit der Untereuchung die Reaktion schon 
abgelaufen war. 

Der Gipfel der Leukozytose kann nämlich, wie speziell darauf gerichtete Versuche 
eigen, schon drei Stunden nach der Operation erreicht sein, und am nächsten Morgen 
kann bereits ein Rückgang eingetreten sein. Während einer Wertheimschen Operation 
stieg die Leukozytensahl bald nach dem Beginn, sank dann gegen das Endo der Operation 
und war eine Stunde nach dem Abschluss wieder erheblich gestiegen. 

Die höchsten Werte wurden nach extraperitonealen und leichten intraperitonealen 
Eingriffen unter 61 Füllen beobachtet; 

87mal — 60 Proz. am 2. Morgen 
18 „ 21 „ , 3% , 
1, = 2 , , 4 , 
__ Dagegen war 10 , = 17 , eine Leukozytose schon am zweiten Morgen 
Richt mehr nachzuweisen, also entweder nicht eingetreten oder schon abgelaufen. 
Von 34 komplizierten jntraperitonesven Eingriffen war der Gipfel erreicht: - 


Im 


12 = 85 Pros. am 2. Morgen 
15 „ = 44 „ n 3 n 
5, —16 „ , & nm 
Dagegen 2, = 6 , im Laufe des ersten Tages, oder gar nicht 
vorhanden. 


Beim Absinken der Leukozytose wurde die Norm wiedcr erreicht 

nach extraperitonealen Operationen durchschnittlich 4,50 Tage nach der Operation 

„ reinen intraperitonealen n n ’ ” W 

unreinen intrapcritonealen „ n 4,50 „ „nn » 

_ Dabei sind aber alle Fille mit gestörter Rekonvaleszens, also ein grosser Teil der 
usreinen, speziell der Karainomoperationen ausgeschaltet, und es zeigt sich, dass die Rück- 
kehr zur Norm bei giattem Verlauf unabhängig von der Schwere des Eingriffs ist. 

_ Der etärksten Leukozytose entsprach im allgemeinen auch Tewperatur und Puls- 
Steigerung, doch kamen Ausnahmen vor, und zwar häufiger Leukozytcse olıne Temperatur 
und Pulssteigerung als umgekehrt. 

‚ Qualitative Leukozytensählungen in einigen Fällen ergaben regelmässig absolute und 
relative Vermehrung der Neutrophilen, relative dnd zum Toil auch absolute Verminderung 
der Lymphozyteo. Der einzige Aussehmefall, im welchen: erst relative, dann auch absolute 
Alnshme der Neutruphilen beobachtet wurde, endete tödlich. 


ch eas Arnethsche Blutbild war in wenigen untersuchten Fällen nach links ver- 
‚hoben, 
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Abweichungen von dem geschilderten Typus der Leukosytoss kommen ziemlich 
häufig vor, und zwar teils längeres Fortbestehen der post Gperationem erreichten hohen 
Werte, teils erneuter Anstieg nach anfünglichem Sinken zur Norm. 

‚ Meist waren diese Abweichungen mit Störungen in der Rekonvaleszenz verbunden 
(Hiterung der Operationswnnde 14 mal, Peritonitis, Parametritis 11mal, Thrombose und 
neumonic 3 mal). | 
: Ob zwischen gleichzeitig beobachteter Leukozytore und Cystitis resp. Pyelonephritis 
ein Znsammenbang besteht, ist fraglich, da bei diesen Störungen die Leukosytose mehr- 
| In 8 von 34 Fällen ging die Leukozytose den anderen Krankheitssymptomen um 
einen oder mehrere Tage voraus. 15mal war ein Grund für Magere resp. erneute Leuko- 
zytose nicht auizufinden. 

In 5 Fallen bestand bei der Entlassung Adnexverdickung ohne Lymphome und ohne 
vorhergehende Leukozytose. Es fragt sich, ob dabei Entzündung oder einfach Stauungs- 
erscheinungen vorlagen. Ä 

In 2 Fällen fehlender Leukozytose erfolgte der Tod an Pneumonic resp. Thrombo- 
Embolie. In 3 anderen tödlich endenden Füllen blieb die anfangs vorhandene Leukosytose 
entweder unverändert, oder eauk agonal ab. Jedenfalls bestätigt Busse die infauste Be- 
deutung der niedrigen Leukozytenzablen bei klinisch schweren heinungen. 

ach dem ganzen Ablauf der leukozytären Reaktion charakterisiert 
sich dieso als eine Schutzvorrichtung des Organismus. | 

Zur Aufklärung dieser Schutawirkung untersuchte Busso die bakterizide Kraft des 
Blutes vor Operationen und danach im Stadium der Hyperleukozytoso und fand, dass das 

toperativ leakozytotische Blut das Wachstum einer ikultur auf der Agarplatte erheb- 
ich stärker hemmte, als das Blut der gleichen Person vor der Operation. . n be- 
steht keine Relation zwischen absoluter Leukozytenzahl und Bakterisidie. 

Ferner beschäftigte sich Busse mit der Resistensstoigerung gegen Infektion durch 
künstliche Leukozytosen, einem Gebict, auf dem frühere Arbeiten besonders von Miyako 
(Mikulicz) vorlagen. 

Weisse Mäuse, denen er 0,25 ccm einer 0,6prosentigen neutralen Hefennukleinsüure- 
lieung intrayeritoneal einspritste, überstanden diesen Eingriff nach mohrständiger Krank- 
heit regelmässig. (Bei wiederholten Injektionen starb ein Teil der Tiere.) Nach der ein- 
maligen Injektion trat eine ausgesprochene Leukozytose auf, welche ihr Maximum nach 
6—12 Stunden erreicht (zuweilen ist der Aufstieg durch eine vorübergehende Remission 
unterbrochen) und auch am zweiten und dritten hg noch nachweisbar ist. 

Durch diese Vorbehandlung wurde die Widerstandsfähigkeit gegen 
hochvirulonte Stroptokokken merkbar vermehrt, insofern als die vorbehandeiten 
Tiere erheblich länger lebtea als die Kontrolltiere. — | ; 

Ein absoluter Schutz gegen die verwendeten, vielfach tötlichen Dosen wurde nicht 
erzielt. Am besten waren die Resultate, wonn die Infektion in den auf- 
steigenden Schenkel der Leukosytose fiel, d. h. also 4—7 Stunden nach der 
Nukleininjektion vorgenommen wurde. 

Bei Infektion mit einem hochvirulenten Kolistamm während des aufsteigenden Astes 
der Hrperleukosytose war noch deutlichere Resistenssteigerung nachzuweisen. In einer 
A von Versuchen blieben die Tiere bei Infektion mit der ca. 10-50fach tödlichen 
Dosis am Leben. Weniger stark, aber auch noch deutlich war die Schutzwirkung während 
des absteigenden Astes der Leukosytose. Felix Heymann (Berlin-Cherlottenburg). 


50) Grifenberg, Die prognostische Bedeutung der morphologischen Blut- 
glemonte Bei puerperalen Erkrankungen. hiv f. Gynäkologie, Bd. LXXXV, 
. 2, p. 802. 

Von den sur genaueren Prognosenstellung der septischeu Puerperalerkrankungen 
eingeführten neueren Untersuchungsmethoden lässt weder der Nachweis von Bakterien im 
Binte noch die einfache Leukozytenzühlung nach den Erfahrungen der Kieler Klinik ein 
sicheres Urteil zu. | . | 

So verliefen unter vier Bakteriämien nur eine mit Staphytokokken und eine mit 
Streptokokken im Blute tödlich, während zwei andere Streptokokkämien genasen. 

Die Leukozytensahlen schwankten sowohl bei den tödlich endenden wie bei den ge- 
‘ beilten Fällen in weiten Grenzen. Bei tödlicher eitriger Peritonitis lagen die Höchstzahlen 
zwischen 17000 und 83000, die letzten Zahlen vor dem Tode en 4400 und 18000, 
bei tédlicher Pyimie die Höchstzahlen zwischen 5200 und 40500, die agonalen Zahlen 
5200 und 25800. Andererseits kamen bei leichteren Erkrankungen sehr hohe Werte vor 

(bis 42000 bei Aduexgonorrhöo in puerperio) und auch bei sehr schweren aber doch in Ge- 
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seseng endenden Infoktionen Leukozytenhüchstzahlen zwischen 11000 und 28800. Ab- 
siaken der anfangs hohen Leukozytenzahlen vor dem Exitus sah Gräfenberg nur aus 
mbmsweise. In anderen Fällen blieben die Zahlen bis sum Schluss gleich oder annähernd 
gleich, oder nehmen noch su, und nmgekehrt kann selbst bei werster Erkrankung 
(Streptokokkämie) trotz akuten Sinkens der Leukozytenwerte, also Insuffizienz des hämato- 
poetischen Apparates, noch Heilung eintreten. 

Eine primäre Leukopenie wurde bei keinem Fall puerperaler Sepsis beobachtet, son- 
- dera nur sekundäre, nach anfänglicher Hyperleukozytose. 

Bei Verwertung des qualitativ differenzierten Bluthildes schätzt Gräfenberg den 
Wert der Neutrophilenrahlung auch nur gering cin. 

Jede entzindliche Leukozytose ist in erster Linie Polynukleose, uad die absolute 
Zahl der polymorphkernigen Neutrophilen kann bei tödlichen Fällen wie bei ausgcheilten 
in aufsteigender und in absteigender Richtung verlaufen. - 

Die Eosinophilen folilten auf der Höhe der Infektion in allen schweren Fällen, 
und ihr Wiederauftreten erfolgte bei den zur Heilung kommenden erst so spät, dass es 
progocstiseh keinen Wert mehr hatte. 

. Dagegen waren sie bei gonorrhoischer Erkrankung dauernd erhalten, 
som Tei — A —ã— Pros.) Dies Verhalten kan — im Falle 
weiterer ng — differentialdi isch von eutung werden. 

Grösseren Wert Gräfenberg den Lymphos ytenzählungen bei und zwar hält 
er die ntuale Verminderung der Lyınphozyten (in den tödlichen Fällen zwischen 4 und 
8 Pros.) für massgebender als die von Albrecht: betonte absolute Verminderung. Auch 
dieses Symptom beweist aber nur eine sehr schwere Infektion, ohne absolut infaust su sein. - 

Zunahme der prozentualen Lymphozytensahl soll stets ein Symptom der Besserung 
sin, cinerlei ob diese Zahl anfangs nur wenig oder stark herabgesetzt war. (Analoge 
Beobachtungen Naeg#lis bei Typhus) Diese Schwankungen der Lymphozytenkurven 
Mugen in der Regel nur yon den kleinen I,ymphozyten ab, während die grossen Lympho- 
ıyten unverändert bleiben. " | J 

Ein Sinken der kleinen Lymphozyten unter die Zahl der grossen wurde von Gräfen- — 
berg aur bei Wöchnerinnen beobachtet, welche zugrunde gingen. Folglich muss zur 
Beurteilung der Lymphosytenkurve stets das Verhältnis der kleinen zu den 
prossen Formen mit berücksichtigt werden, da ein durch Zunahme der grossen - 

ymphosyten bedingter Anstieg nostisch ebenfalls ungünstig ist. ot 

Erhebliche Anhaltspunkte für die Beurteilung der Schwere der Infektion fand Gräfen- 
berg weiter in der wiederholten Bestimmung des Arnethschen Blutbildes und der aus 
diesem berechneten Wolffschen Kernsahl. (Summe der Kernteile in 100 Neutrophilen, 
wenn jeder rundliche Kernteil = 1, jeder sebleifenfürmige = 1!/, gesetst wird [s. Folia 


Als normale K fand er im Mittel 821,5 (gegen 850 Wolff, 286,25 Arneth 
ww.) und er betont mit Recht, dass erstens jeder Untersucher seine Kornzahlen nur mit 
seinen eigenen Normalzahlen vergleichen könne, zweitens auch die einzelne Kornsahl 
wenig hip) und erst die Kurve der Kernzahlen bei fortlaufenden Untersuchungen be- 
weiskräftig sei. 

Bei allen puerperalen Infektionen fand er das Blutbild stark nach links verschoben 
und dementsprechend die Kernzahl vermindert. Am niedrigsten war diese Kernzahl durch- 
weg bei den gn eitri Peritonitis Gestorbenen (6 e) mit Miuimalwerten zwischen 
184 und 206, etwas , wenngleich ebenfalls stark herabgesetst, bei anderen tödlich 
verlaufenden Infektionen (Pylimien), Die tödlich verlaufenden Fälle zeigten mit einer ein- 
spa Aussahme eine kontinuierlich sinkende Kernzahlkurve, während gleichzeitig die ab- . 

uten Leukosytenzahlen in der verschiedensten Weise schwankten. Umgekehrt war eine - 
Kernzahlkurve fast stets mit baldiger Genesung der Frau verbunden. Dabei 

waren zwar die Anfangswerte im allgemeinen nicht so niedrig wic bei den tödlich ver- 
den Brkmmzkungen, doeh kamen auch hier einige sehr niedrige Zahlen zur Beobach- 


Auffallend wenig beeinflusst war das neutrophile Blutbild bei aszen- 
dierender Gonorrlöe sowohl im Puerperium wie ausserhalb desselben, und dement- 
end die Kornzahl wenig oder icht unter die Norm herabgesetzt. Diese Erscheinung 
kombiniert mit der Eosinop ilie ist bei schweren klinischen Erscheinungen für 
Gonorrhös geradezu spezifisch und zugleich prognostisch günstig. 
| Felix Heymann. (Berlin-Charlottenburg). 
51) 8. Kestlevy, Wesen und klinische Bedeutung der entzündlichen Leuko- 
sytose. Grenzgebiete d. Medis. u. Chirurgie, Bd. XVIII, H. 4. 
Auf Grand von 225 seit dem Jahre 1904 an der k. k. Löhmischen chirurgischen 
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Universitätsklinik zu Prag beobachteten Fällen kommt Verf. in Übereinstimmung mit der 
Untersuchungen Arneths zu dem Resultate, dass die Leukozytenzahl im kreisendea Blute 
bei entzündlichen Prozessen im Organismus unabhängig ist, einerseits von dem Verbrauche 
von zeifen Leukozyten zur Bildung von Antikörpern, andererseits von der ergänzenden 
Leukozytenneubildung, in den leukopoetischen Organen. Eine Überkompensation des Ver- 
brauches durch letztere bewirkt die Isohyperleukozytosc, eine Vermehrung der polynukleären 
neutrophilen Leukozyten im Blute. 

Werden noch unreife Zellformen zum Zwecke der Antikörperbildung ins Blut ab- 
gegeben, so kommt es zunächst zur Anisohyperleukozytuse, und schliesslich tritt bei Fort- 
bestehen der toxischen Einfltisse eiue relative Insuffiziens der leukozytenbildenden Organe 
ein, eine Aniso-, Normo- oder gar Hypoleukozytose, wo bei Heranziehung auch ganz junger, 
unreifer Zcllformen ins Blut die Zahl der Leukozyten sich vermindert. Dies könnte eine 
Besserung vortäuschen; es ist daher bei der klinischen Beurteilung eines Falles ausser der 
Leukozytenzahl auch das Bild ihrer Zellformen und auch die anderen klinischen Merkmale 
su berücksichtigen. Jedoch ist die Leukozytose unter diesen Kautelen insofern von Wert. 
als sie erlaubt, Schlüsse auf die Virulenz und Toxizität des infektiösen Prozesses zu zichen. 

Bei Bestimmung der Leukozytose müsse man sich also bewusst sein, dasa die durch 
Auszählung aus dem Blute ru bestimmende relative Leukosytenzahl nur der Ausdruck 
der Differenz zwischen Leukozyten und dem zur Bildung von Antikörpern notwendig statt- 
findenden Leukozytenverbrauch sei. Erst genaue Beachtung des neutrophilen Blutbildes 
also gestattet uns einen Schluss auf die absolute Leukozytose und den Leukozytenverbrauch. 

Leider ist die Bedeutung der Leukozytenbestimmung bis jetzt noch, wenigstens in 
diagnostischer Hinsicht, gering, da die leukozytäre Reaktion eines lebenden Organismus 
auf stattfindende Reise eine rein individuelle ist und auch auf manche nicht entzündliche 
Reize (z. B. bei Ca) eintritt. Die patholngisch auatsmische Form der Entzündung und die 
durch sie gesetsten Veränderungen erschliesst uns das Blutbild natürlich auch nieht. Nur 
über einen Umstand informiert uns der Verlauf der Leukozytoze genau, nämlich über die 
Schwankungen der Virulenz und Toxizität einer Entzündung. Und so liegt denn ihre 
Bedeutung hayptsächlich. auf prognostischem Gebiete und in der Kontrolle der Verlaufs 
entzündlicher Affektionen. | 

In therapeatischer Hinsicht ontsteht die Aufgabe, die toxischen Produkte durch 
spezifische Antikörper zu binden. Als bisher unerklärte Erfahrung teilt Verf. noch mit, 
dass bei Entzündungen durch reine Streptokokken mitanter das Bluthild vollständig un- 
verändert bleibe. 

Zur Untersuchung wurde meist May-Grünwaldsche Färbung in einer veiänderten 


Modifikation verwendet. B. Coenen (Breslau). 

Es ist noch keineswegs für alle Fülle erwiesen, dass die Lenkosytase bei entzündlichen 
‘toxischen himatogenon Reisungen des Knochenmarks eine aktiv chémotaktische, d. h. indirekte 
vom Blut aus, die husleukopenie eine entsprechende negativ chemotaktische vom Blut aus ist, 
und dass die Versohie ung des Blutbildes nach Jinks ausschliesslich eine regenerative dem Zellersats 


dienende ist. 
sowenig ist erwiesen, dass die statthabende positive Leukosytose stets Überall der reak- 
tiven Noxenvernichtang durch Phagozytose oder Antikörperbildung dient. 

kbensogut möglich ist es, dass die Leukosytose bsw. Leukopenie verursacht wird durch 
direkte hämatogene lokale Reizung bzw. Lähmung der blutbildenden Organe durch Filtration der 
sirkulierenden Noxe in den hümato on Organen. 

Diese lo Be kann sein eine rein funktionelle, d. h. syto uamative, lediglich 
auf vermehrte Abstossung des lagernden reifen und sekundär des unreifen nhaltes ins Blut ab- 
sielende, oder eine vermehrt sytoplastische, primär auf vermebrte Zlibildung und sekuudäru Ab- 
lossung der gebildeten Zellen gerichtete. . 

benso ist möglich, dass die reaktiv funktionelle Reisung zur Antikörperbildung sich lokal 


in dem die Noxe abfil den bimstopoetischen Organ vollzieht, und dass die Leukos var 
ein eksidentelles Symptom ist, eine koeftektive und koordinierte Begleiterscheinuug, dieses BUngRS- 
vorganges daselbst, das in keiner direkten ursächlichen Besiehung sur reaktiven Antikörperbililung 


steht, (P.) 


52) K. Ziegler und H. Sehlecht, Untersuchungen über die leukozytotischen 
Blutverinderungen bei Infektionskrankheiten und deren physiologische 
Bodeutung. Deutsch. Arch. f. klin. Med, Bd. XCII, H. 5 u. 6. 

Die Verf. untersuchten eine Reihe von Infektionskrankheiten auf die qualitativen 
Veränderungen und die Beteiligung der verschiedenen Arten von weissen Rlutkörperchen 
an der Leukozytose sowie den Modus, nach welchem die Rückkehr zur Norm erfolgt. 

Bei Diphtherie (6 Fälle) beobachteten sie regelmässig »unächst eine relative und 
absolute hochgradige Vermehrung der Neutrophilen und Verminderung der Lymphozyten. 

Die Neutrophilenkurve fällt ab, während die grossen Monouukleären an Zab] zu- 

nehmen, jedoch vor dem tiefsten Stand der Polynukleären sich wieder vermindern. Während 

des Sinkens der e-Leukozyten und grossen Mononukleären steigt die Kurve der Lympho- 
zyten derart, dass ihr Maximum dem Minimum der Polynukleären entspricht. Es verbalten 
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sich also nicht nur Lymphozyten, sondern auch die grossen Mononukleären gegensätzlich 

gecenüber den Polynukleären. Die höchste Lymphozytenerhebung ist nach den Verfassern 

ein kritischer Punkt, über den hinaus wieder ein Ausgleich nach der normaleu Seite hin 
innt. u 

Scharlach (4 Fille): Im allgemeinen zeigen die Kurven der drei verschiedenen 

Zellformen einen analogen Verlauf wic bei Diphtherie, auch hier begegnet man wieder der 
ichkeit zwischen Lymphozyten resp. grossen Mononukleären einerseits und Poly- 

nukledren andererseits, ferner der kritischen Lymphosytenerhebung. 

Typhus abdominalis (7 Fille): Die vorliegenden Untersuchungen liefern eine aus- 
führliche Bestätigung der bereits von anderen Untersuchern eingehend beschriebenen Ver- 
änderungen des Blutbildes von der zweiten Woche an bis in die Rekonvaleszenz. 

Erysipel (5 Fälle): Auch hier folgt der Vermehrung der grossen Mononukleären 
ein Anstieg der Lymphozyten mit gleichzeitigem Sinken der Polynukleären. Auch im 
übrigen bestehen weitgehende Analogien. 

Pneumonie (5 Fälle): In allen Fällen fiel der rasche Ablauf der Blutverä:derungen 
auf, der aber im übrigen den obigen Typus cinhielt. | 

Zu analogen Resultaten führten Untersuchungen an Fällen von Angina lacunaris, 
Tonsillenabszess, Parotitis, Gelenkrheumatismus und Perityphlitis. 

Die leukozytotischen Veränderungen des Blutbildes bei Infektionskrankheiten zeigen 
also einen ganz typischen Verlauf, der nur graduelle und zeitliche Unterschiede in den 
einzelnen Fällen aufweist. Zunächst beginnt eine starke absolute und relative Vermehrung 
der Leukosyten, die verschieden lange anhält; wobei die höchsten Werte jedenfalls nur 
eine kurse Dauer besitzen. Hieran schliesson sich sekundäre Veränderungen, die die Verff. 
als Reparationsbestrebungen der blutbildenden Organe auffassen. Die Neutro- 
philenkurve sinkt mit gleichzeitigem Anstieg der grossen Mononukleären; nach kurzer 
Zeit vermindert sich die Zahl der letzteren, um. wieder normale Werte anzunehmen, 
worauf nun ein Anstieg der Lymphozyten erfolgt mit gleichzeitig weiterer Verminderung 
der Neutrophilen, so dass schliesslich Minimum der Leukozyten mit dem Maxi- 
mum der Lymphozyten zusammenfällt. 

__ Typische Blutbilder für einzelne Infektionskrankheiten gibt es nicht. 
Die Verschiedenheiten im Ablauf der Leukozytose sind weniger im spezifischen Toxin, 
als in der verschiedenen Intensität seiner Wirksamkeit begründet. Angriffspunkt für 
de Toxine sind nicht allein die chemisch reizbaren Zellen, sondern auch die blutbildenden 
Organe selbst. Die Resultante aus dem Verhalten beider spiegelt sich im Blutbild wieder. 

Das Auftreten von Myeloblasten, die die Verff. mit den grossen Mono- 
nukledren identifizieren, halten sic, im Gegensatz zu Naegeli, prognostisch nicht 
für unglinstig, sondern vielmehr für eine zweckmüssige Reaktion, die eine regel- 
nässige Begleiterscheinung jeder Knochenmarkshyperplasie sei. Nach ihrer Auffassung 
stellen nämlich die grossen Mononukleären und Ubergangszellen Ersatzzellen 
des myeloiden Apparates dar, die bei Schädigung des Granulozytenapparates 
la Aktion treten, indem sie sich durch Aufnahme von Granulationen in typische Myelo- 
ryten und ulierte Leukozyten') umwandeln können. 

Das Verhalten der Granulozyten- und Lymphozytenkurve bei der infektiösen Leuko- 
zytose ist nach Verff. ein Beleg für den strengen Dualismus zwischen lympha- 
tischem und myeloidem System, der soweit geht, dass vermehrte Tätigkeit des einen 


Zellspparates hemmend auf den anderen wirkt, ohne dass primir eine Schädigung des 
ktrteren vorzuliegen braucht. v. Domarus (München). 


(Dagegen scheinen die mononukleären Leukozyten, ebenso wie dieses Ferrats will, der 
utoeyiären urve nach, doch den Lymphosyten verwandt su sein; nur legen ihnen die Vorff. 
Em myeloplastische Potensen zu, so dass also doch schliesslich Leukozyten aus lymphoiden bew. 
Lympbozyten verwandten Vorstofen such nach diesen dualistischen Verf. hervorgeben. P.) 


58) C. Geumari, Ematologia nell’ ileotifo. Dagli atti dell 16° congresso italiano di 
medicins interna, Roma 1907. 


Das hämatologische Bild des Typhus ist nicht endgtiltig bestimmt. Darum machte 
Geanari neue Beobachtangen. 

Am Anfang der Krankheit ist die Leukozytose nicht besonders stark; in den schweren 
Formen ist die ukosytenzahl sogar vermindert; diese Verminderung betrifft die Poly- 


— 
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) CL myeloide Metaplasie der splenozytären Milzpulpa. Nach manchen Autoren sind 


de Mönonukleärcn nur durch Alterung weiter entwickelte grosse Lymphozyten 
yehblasten), | 8 porte 
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nukleären. In den sehr leichten Fällen bleibt die Leukozytenzahl normal; nur in de: 
Akme zeigt sich eine leichte Leukopenie. 
Beim Fieberabfall wird die Leukozytenzahl etwas grösser und bleibt es bis zur voll- 
ständigen Heilung. Die Erythrosyten verlieren nicht an Zahl, sondern nur an Wert. 
Robert-Tissot (Chaux-de-Fonds). 


54) Delle lar, Etude sémiologique des accidents dus aux piqûres d’arach- 
 nides. Revista de la Sociedad medica argentina, vol. XVI, p. 69. 


In den leichten Fällen ist das Odem ziemlich ausgedehnt. Die Farbe der Haut ist 
normal oder etwas blass, die Stichstelle ist ein roter ‘oder bläulicher kaum sichtbarer Punkt. 
Es bildet sich ke‘ Bläschen. Das Odem ist am 8. Tage am stirkewu; es verschwindet 
vom 7, bis 10. Tage. 

In den mittelschweren Fällen ist das Odem mehr sirkumskript, und die Haut ist 
rosarot. Am ersten Tage erscheint eine rosarote Phlyktene, welche eine Vertiefung auf- 
weist. 1i.ese Blase und das herumliegende Gewebe werden immer mehr schwiirzlich, Um 
diesen schwarzen .zirkumskripten Teil herum bildet sich cine rote, ein bis mehrere Zenti- 
meter breite Zone, welche eine gute prognostische Bedeutung hat, weil sie eine „Ver- 
teidungskrone“ ist. Um diese Zone herum kann sich eine äussere, breite, leicht rosarote 
Zone bilden. Das schwarze Zentrum wird nekrotisch und endlich aungenlonsen. 

In den schweren Fällen ist das Üdem sehr ausgebreitet. Die Haut ist rötlichviolett 
oder blass. Kine oder zwei Phiyktenen mit oder 6 Delle sind hämoglobinhaltig und 
tief rot, Es stellen sich Methimogiobinurie, Oxyhämoglobinurie oder Urobilivurie ein. 

In den tödlichen Fällen ist das Odem stark und sehr ausgebreitet. Die Bläschen 
können fehlen, und der Kranke kann schon am ersten Tage an Herzschwäche oder Tox- 

os . 
Es bildete sich keine Nekrose und keine Verteidigungskrone. Der ganze 


Körperteil wird geschwolleu, aber die Gewebe sind nicht t. Hier handelt es sich 
um eine weisse diffuse Nekrose ohne Reaktion. Die ose ist also eine höchst 
In den mittelschweren und schweren Fällen die Blutuntersuchung folgendes: 


Erythrozytenzahl leicht vermindert. Leukozyten 8700—12000. 
Neutrophile Polynukleäre 68--70 Pros. 


Eosinophile n 0—0 , 
Basophile oy 0-0 , 
Grosse Mononukleäre 2—10 , 
Mittl. » B—8 , 
Lymphosyten 15—18 „ 
Obergangsformen 


1—1 
Robert-Tissot (Chaux-de-Fonds). 


65) Gustave Zend, Klinische Untersuchungen über das Verhalten des Blutes 
bei Meningitis cerebrospinalis epidemica, Meningitis tuberculosa und 
Meningitis purulenta non epidemica. Virchows Archiv, Bd. CXCH, H. 1 | 


Bei in Genesung tibergehenden Fällen von Meningitis epidemica wurden meistens 
ziemlich hohe Leukorytenwerte und langsames, gleichmässiges Absinken derselben auf 
subnormale Werte beobachtet. Auf der Höhe der Erkrankung völliges Fehlen der Eosino- 
philen, dann allmähliche Zunahme auf übernormale Zıhlen. Mastzellen meist stark ver- 
mindert. In einem von 12 Fällen wurde das Übertreten von Myelozyten ins Blut konstatiert. 
Letale Fälle weisen ebenfalls Leukosytose auf, die jedoch hiufige und unregelmäzsige 
Schwankungen seigt. Lymphosrtensahl normal oder hochuormal, grosse Uninukleäre ver- 
mehrt; geringgradige Eosinophilie. Als besonderer Befund wird das fast regelmässige Vor- 
kommen von Zellen hervorgehoben, „die basophil und polymorphkernig mit zwei oder drei 
Fragmenteu sind, Zellen, deren Protoplasma ungranuliert ist und nicht einen schmalen 
Saum, wie bei den Lymphozyten bildet, sondern deren Zellleib im Gegenteil gross im Ver- 
bältnis zu den Fragmenten ist. Ihrer Grösse und ihrem Färbeverhalten nach entsprechen 
sie vollkommen den ENtlichschen on uninukleären Zellen und zum Teil den Über- 
gangsformen, da manche dieser multinukleären Zellen eine, wenn auch sehr schwache 

‘aeutrophile Granulation haben“. Dem Verf. scheinen diese Zellen in keine der bisher 

beschriebenon Gruppen von Leukozyten zu passen. 

Bei Meningitis tuberculosa wurden meistens subnormale Leukozytenworte gefunden, 
die Lymphozyten sind absolut und relativ beträchtlich vermindert. Im Gegensatse zu 
Türk wurde in allen Fällen eine Verminderung der uninukleären Übergangsformen konstatiert. 

Bayer (Innsbruck). 
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Die h&mozytologisclicn Begriffe der Verfasserin stehen noch auf dem völlig prmodernen Atand- 
unkt eines propädeutischen Novizen, unbertihrt von den Feststellungen des letzten Juhrzehnts, welche 
ir sie nicht zu existieren scheinen. Ihre Feststellungen können demnach such nur selır be- 

dingten wisseuschaftlichen Wert haben. (P.) 


56) K. Diuski und M. Rospedzikomski, Blutuntersuchungen nach der Arneth- 
schen Methode bei Tuberkulosekranken vom klinischen Standpunkte 
Gazeta lekaraka 1908, No. 1--9. (Polnisch.) ; . oo 

Die Verff. prüften den Wert der Arnethschen Methode für die Diagnose und. 

Prognose der Tuberkulose. Das neutrophile Bild fanden sie hier viel deutlicher ausge- 

sprochen als bei anderen Krankheiten, fast immer waren in den ersten zwei Klassen be- 

trächtliche Abweichungen vom normulen Typus zu konstatieren, die dem Krankheitsver- 
laufe parallcl gingen. St. Klein (Warschau). 


57) G. E. Bushnell and C. A. Truenholtz, Arneth s method in the Clinical Study 
of Pulmonary Tuberculosis. Medical Record, March 21st 1908. ' 


The authors prefer to use Delaficld’s haematoxylin after Ataining first with 
ö/,o per cent alcoholic solution of eosin. Arneth’s method has been employed to show 
whether toxic effects continue in pulmonary tuberculosis in cases apparantly quiescent. . 

The authors have not yet found a count which was at variance with the facts as 
indicated by other methods. The counts correspond to the condition of the lesion and 
not to the patients general nutrition. In advanced and active tuberculosis Arneth’s 
inethod gives no special information. By neglecting the distinction betwecn the shape of 
the nuclear fragments in the different classcs the counts are simplified and for purposes 
of comparison an arbitrary index is suggested. ‘he percentages of class I and class II 
and the percentage of class III are added together. ‘Thue 17:57: 23 : 2 : 1 — index 86,5. 
For severe cases in which class 1 has a high percentage the index gives relatively too 
favourable results. The chief use of the method is in determining what cases arc approach- 
ing a cure and this objection becomes unimportant in these cases. | 

The index of the normal person at work is 60 to 70; at rest it should be below 60. 

A tuberculous patient can not be considered at entirely free from infection if his 
index remains above 60 when at rest but patients with an index between 60 and 70 may 
be allowed exercise. 

If the index remains below 60 after exercise prognosis is very favourable. Some 
tuberculous cases work for years with an index above 7(). 

In such cases some activity persists or a small suppurating cavity is present. In 
general an index of 70 is an indication for absolute or relative rest. Not much importance 
is to be attached to minor variations, . - Goodall (Edinburgh). 


58) Lena, Blutuntersuchung bei Tctanischen. Gazz. siziliana di Med. ¢ Chir, 
27. Februar 1908. 

In zwei Fällen von schliesslich geheiltem Tetanus traumaticus konnte der Autor eine 
Leukozytose von 38000 resp. 20000 konstatieren von neutrophilem Typus ohne jodophile 
und sudanophile Reaktion. 

Dabei waren die roten Blutkörperchen erbeblioh vermindert (3200000 und 3800000) 
und zeigten Poikilozytose. 

Im Moment der Heilung stieg ihre Zahl wieder an auf 4160000 resp. 5000000. 

Pappenheim (Berlin). 


59) H. RB. Dean, Observations on the Leucocytowis produced by the Toxin of 
the Diphtheria Bocillue with especial reference to the Changes which 
follow the injection of antitoxin. Journ. of Path. and Bact., Jany 1908, vol. XII, 
p. . 

Leucocytosis follows the experimental injeetion of diphtheria antitoxin due to increase 
of polymorphs. | 

Degenerative changes occur in red and white cells and cosinophils disappear. 

Similar changes follow the curative injection of antitoxin in the human subject. 

A protective dose of antitoxin given with toxin is not followed by leucocytosis. 
When a sufficient dose of antitoxin is given after the toxin the number of leucocytes soon 
falls to normal if the interval be short. 

A marked reduction of leucocytosis occurring within 24 hours after the injection of 
antitoxin probably indicates a good prognosis. 

A sufficient dose of antitoxin completely protects the blood cella from degencrative 

Goodall (Edinburgh). 


Folis haematologica. VI. Band. 1. 7 
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60) De Luca, Uber den Leukozytose erseugenden Einfluss des Serums von mit 
Böntgenstrahlen behandelten Tieren. Archivio di Farmacol sperm. 1907, No. 1. 


Der Autor injizierte einem nicht bestrahlten Leukämiker 2 ccm eines mit dem Er- 
folg der Reduktion auf normale Leukozytenwerte bestrahiten Leukämikerserums. 

Dieser Versuch führte in drei Wiederholungen eine Leukosytenverminderung herbei, 
welche 2 Stunden nach der ersten Injektion und nach 24 ihr Maximum erreichte 
(von 275000 bis zu 245000). Da aber bedrohliche Nebenwirkungen auftraten, sah sich der 
. Autor veranlasst, die Behandlung aufzugeben. 

Gleichzeitig untersuchte der Autor aber auch den leukolytischen Einfluss des Serums 
bestrahlter Tiere auf die durch Terpentin erzeugte experimentelle Leukozytose und erhielt 
positive Resultate. Auf die Seruminjektion erfolgt ein bemerklicher Leukozytenabfall (von 
18000 s. B. auf 10000), der allerdings nur temporär war. Denn nach Verlauf von zwei 
Tagen stieg die Zahl wieder erheblich an. Pappenheim (Berlin). 


61) Ch. Aubertin et E. Beaujard, Sur le mécanisme de la leucopénie produite 
expérimentalement par les rayons X. Société de Biologie, 7 mars 1908, T. LXTV, 
0. 9, p. 610. . . 

La leucopénie observée ches les animaux par l’action des rayons X n'est pas due à 
la dégénérescence du tissu lymphoïde, puisqu'elle existe au maximum à un moment où les 
lésions sont réparées. Elle n’est pas due non plus à une dégénéreseence du tissu myéloïde ; 
elle se produit au contraire malgré un hyperfonctionnement considérable de la moelle qui, 
au moment où la dimination leucocytaire est le plus marquée, se trouve en état d’hyper- 
plasie très notable. La leucopénie est due à une destruction des leucocytes dans tout 
‘organisme. 

Il peut donc y avoir deux formes de leucopénie produite par les rayons X: l’une 
cocxiste avec une dégénérescence plus ou moins complète de tout l'appareil hématopaiéti- 
que; elle est très rarement observée et correspond à la leucopénie tardive observée chez 
les animaux ayant reçu des doses énormes et répétées de rayons X; elle semble bien due 
à la dégénérescence du tissu myéloïde (leucopénie par insuffisance formatrice). 

L'autre est produite par la destruction (directe ou indirecte) des leucocytes dans 
tout l'organisme et peut exister non seulement sans dégénérescence médullaire, mais malgré 
une hyperplasie médullaire notable, la destruction se trouvant plus forte que la formation; 
elle est, pour les auteurs, la plus fréquente; en tous cas, c'est elle qui se produit à la 
suite d’irradiations d'intensité moyenne comparables aux irradiations thérapentiques. 

J. Jolly (Paris). 


62) Ch. Aubertin et A. Delamarre, Action du radium sur le sang. Société de Bio- 
logie, 14 mars 1908, T. LXIV, pe 487. 

Le radium produit des modifications sanguines presque identiques à celles que pro- 
duisent les rayons X: même modification immédiate, leucocytose passagère; même modi- 
feation essentielle, leucopénie relativement persistante; mêmes altérations destructives de 

rate. 

Les modifications sanguines sont précoces: .elles sont déjà nettes au bout de deux 
heures, et même d'une heure: elles sont par conséquent antérieures aux modifications splé- 
niques puisque ces dernières h'existent pas encore à un moment où la leucopénie est déjà 
constituée. Il y a donc une eertaine indépendance entre la diminution des leucocytes du 
sang et la destruction du tissu lymphofde; on ne saurait par conséquent expliquer l’une 
pur l’autre. Aubertin et Beaujard ont déjà insisté sur ce point à propos des rayons X. 
Dans un cas comme dans l'autre, il s'agit d’une leucopénie par byperdestruction et non 
par insuffisance médullaire, comme le prouvent et la poly nucléoee et la macrophagie au 
niveau de la pulpe splénique; il ne semble pas que dans les expériences que présentent cette 
fois les auteurs, il y ait eu des lésions dégénératives de la moelle, autant qu'on en peut 
juger d’après l'étude des frottis. J. Jolly (Paris). 


63) V. L. Yakimoff, Contributiou aux altérations du sang des animaux atteints 
de try panosomiases expérimentales. Archives des sciences biologiques 1908, 

. ‚No. 3. 

1. Les hématies vont en diminuant: mais la baisse n'est pas régulière, elle se fait 
par bonds; l'abaissement brusque est suivie d'une période de repos ou de régénération 
lente. Cela s'observe de préférence chez les chiens, surtout ches les chiens naganés. La 
première baisse des hématies coincide avec l’apparition des trypanosomes dans le sang. 
Les baisses ultérieures correspondent à de nouvelles irruptions dans le sang, et cela eun- 
tinue jusqu'à ce que le sang ne soit plus envahi pur les hématozoaires. 
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2. La courbe leucocytaire préseute une marche régulière, mais elle se meut en sens 
inverse de celle des trypanosomes. Sauf l'incuhation et avant Ja mort, ou constaté en 
général, pendant toute la durée des trypauoromiases, une hypoleucocytose intense; plus 
élévé est le nombre des trypanosomes, plus est abaissé celui des leucocytes. 


3. L’étude de la formule leucocytaire au cours des trypanosomiases montre que: 

a) pendant l’incubation, les oscillations sont peu aecuséces, ou bien les polynuclerires 
neutrophiles sont légérement augmentés; 

b) pendant le reste de la maladie jusqu'aux derniers jours de la vie, il y a hyper- 
lymphocytose bien prouoncée; 

c) dans les derniers jours de la vie, pour autant qu'il y ait leucocytose, c'est de la 
polyaucléose qu'il s'agit. 

leucocytosc et la polynucl&ose agoviques peuvent être mises en relation avec 
les complications de Ja maladie. 

Le première apparition des trypanosomes dans le sang des chiens (ainsi que chacune 
de leurs réapparitions ultérieures jusqu'au moment où ils font défaut dans le sang), donnent 
lieu à l'augmentation des leucocytes acidophiles. Les mastzellen du lapin semblent subir 
lee mêmes oscillations. M. Lubowski (Wilmersdort-Borlin). 


64) 6. Kieseritzky, Die Blutsusammensetzung bei der Febris recurrens Wien. 
klin Wochenschr. 1908, Nr. 25. 


Bei allen Patienten, welche im Laufe des ersten Anfalls sum ersten Male untersucht 
wurden, fand Verf. normale oder fast normal zu nennende Blutverhältnisse. Die Zahl der 
roten Zellen war gering herabgesetzt, ebenso der Hämoglobingebalt. Vorf. hat das Blut 
ausser im ersten Anfalle in der zweiten Apyrexie einige Tage nach Ablauf des zweiten 
Paroxysmus und unmittelbar vor dem Austritt des Patienten aus dem Krankenhause unter- 
sucut. Die Differens zwischen den Zahlen, welche im ersten Anfalle, und denen, welche 
nach Ablauf des zweiten Anfalles gefunden wurden, waren zuweilen sehr hohe. Ganz 
dasselbe war beim Vergleiche der für den Hämoglobingehalt mit dem Sahlischen Hämo- 
meter nnenen Zahlen der Fall. 

ersten Anfalle wurde eine Leukozytose nie gefunden, wohl aber häufig auffallend 
niedrige Werte. In einem Falle bestand eine ausgesprochene Leukopenie, welche in ge- 
ringerem Grade auch bei drei anderen Fällen zu heobachten war. Allc anderen Zahlen- 
werte lagen innerhalb der normalen Grenzen. 

Im Laufe der ersten Apyrexie zeigten sämtliche fünf Patienten normale bzw. sub- 
normale Leukozytenwerte. In zwei Fällen waren sie sehr niedrig. Auch bei weiteren 
neun Patienten zeigten nur zwei höhcre Ziffern für die Leukozyten. Unter 32 in der 
ersten Apyrexie gefundenen Leukozytenwerten waren vier leukozytotische vorhanden. Auch 
ln der zweiten Apyrexie bilden normale bzw. subnormale Zahlen die Regel. Unter 
4 Zählungen lagen 19mal die Werte unter 5000. Für die Febris recurrens ist wohl eine 
Leukopenie charakteristisch, nicht aber eine Leukozytose, denu Werte tiber 10000 wurden 
aur viermal gefunden. Die leukopenisehen Werte in der Apyrexie finden sich hierbei an- 
icheinend häufiger im Beginne dieser, als im weiteren Verlaufe. Jedoch lassen sich die 
Zahlen in bezug auf das Eintreten oder Nichteintreten eines Anfalles nicht verwerten. 


_ In fast allen Präparaten lag eine zum Teil geringe Lymphozytose vor. Ausser den 
kleinen Lymphozytcn waren aber auch die grossen einkernigen Formen, vorzugsweise die 
sog. Übergangsformen im geringen Grade vermehrt. Der Prozentgehalt der Eosinophilen 
war ein normaler, der der neutrophilen multinukleären Zellen betrug 80-70 Pros. 

Das Rückfalifieber gehört zu den Krankheiten, welche eicen ausgesprochenen dele- 
türen Einfluss auf das Blut ausüben. In einem relativ kursen Zwischenraume bildet sich 
eine Anämie recht beträchtlichen Grades aus, deren Hauptmerkmale Abnahme der roten 
Blutkörperchen und des Hämoglobingehaltes sind. Zu deutlichen Grössen- und Gestaltsver- 
änderungen der Erythrosyten pflegt es jedoch nicht zu kommen. Die von einigen Beob- 
achtern in allen Phasen der Krankheit festgestellte .Lenkuzytose lässt sich nicht nach- 
“eisen. Eine solche tritt bei regelmässigem normalem Verlaufe nicht auf. Wohl aber ist 
ihr eine Leukopenie eigen. Unter 106 Leukozytenzählungen finden sich 88 Proz. leuko- 
Penische Werke entiber 56,6 Proz. normalen Zahlen und nur 10 Proz. leukosytotischen. 
Auch bei der infektiSsen Leukopenie der Febris recurrens ist eine relative Zunahme der 
Lymphozyten vorhanden. Ob Komplikationen, welche erfahrungsgemäss, su einer Leuko- 
zytuse führen, anch beim Ritckfallfieber gleich wie beim Typhus abduminalis eine solche 
bervorsurufen imstande sind, muss erst sichergestellt werden. Für prognostische Zwecks 
ken sich Leukozytenzählungen nicht verwerten. v. Boltenstern (Berlin) 
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65) Bonce u. Engel, Über Veränderungen des Blutbildes bei Myxödema. Wien. 
klin. Wochenschr. 1908, Nr. 25. 

Die Autoren haben 5 Fälle der Krankheit beobachtet und fanden übereinstimmend 
eine starke Lymphozytose (36—48 Proz.) und eine schwächere Vermehrung der eosinophilen 
Zellen (4,2—10,8 Pro2.). 

Da die polynukleären Leukozyten gleichzeitig an Zahl abgenommen haben, beziehen 
sie die Lymphozytose auf eine lymphoide Metaplasie des Knochenmarks. Die Ver- 
mehrung der eesinophilen Zellen führen sic auf chemotaktisch wirkende Substanzen zurück, 
welche infolge des Myxödems in den Kreislauf gelangen. Wolff-Eisner (Berlin). 


66) Léger, Distomatose hépatique. Formule leucocytaire chez les distomés. 
Bullet. Société de Pathologie exotique 1908, T. 1, No. 1. Pappeuheim (Berlin). 


67) K. E. Wagner, Zur Frage der eosinophilen Leukosytose bei Echino- 
kokkus der inneren Organe. Russkij Wratsch 1908, Nr. 2. 

Ein klinisch beobachteter Fall von Echinokokkus mit ausgesprochener Eosinophilie. 
Der Prozentsatz der eosinophilen meist zweikeruigen Leukozyten betrug bis 64 Proz. 
bei einer Gesamtzahl von 13000 im Kubikzentimeter. Interessant ist, dass im Beginn der 
Erkrankung die Prozentzahl der Eosinophilen die Norm durchaus nicht überstieg und die 
hoben en erst im Anschluss an das Bersten der Echinokokkusblase einsetzten (Trans- 
port des Kranken auf sehr holperigem Wege). 

Verf. nimmt an, dass durch Platzen der Blase gewisse giftige Substanzen der 
Echinokokkusflüssigkeit in den Kreislauf gelangen, eine quasi spezifische Reizung des 
Knochenmarks bedingen, und durch positive Chemutaxis ein massenhaftes Erscheinen der 
eosinophilen Leukozyten im peripheren Blute verursachen. 

Eine Stütze für die Annahme einer myeloiden Abstammung solcher Eosinophilie 
sieht Verf. in dem Verbalten der polynukleären Leukozyten, deren Zu- und Abnahme sich 
als fast mathematisch umgekehrt proportional den Auf- und Abwirtsbewegungen der Eosino- 
philenzahl erwies. Auch die Ergebnisse experimenteller Forschung?) scheinen für die An- 
nahme einer myeloiden Eosinophilic bei verschiedenen Tänienarten zu sprechen. 

Verf. nimmt an, dass dic Erscheinungen von Eosinophilie nur dann eintreten, wenn 
durch irgendwelche Ursachen der Inhalt der Echinokokkusblase in don Kreislauf gelangt, 
während im entgegengesetzten Falle eine Eosinophilie kaum erwartet werden kann. 

O. Hartoch (St. Petersburg). 
67a) K. E. Wagner, Zur Frage der eosinophilen Leukosytose beiEchinokokkus 
der inneren Organe. Ztbl. f. inn. Medizin 1908, Nr. 6. 

In einem Fall von Leberechinokokkus mit Übergang auf die rechte Lunge zeigte 

sich ungewöhnlich hoh« Eosinophilie (50 Prozent bei 12000 Leukozyten). 

| ie neutropbilen Leukozyten waren relativ (auf 30 Prozent) vermindert. Die Kosino- 
c zeigt sich erst, wenn infolge Kontinuitätstrennung der Blasenwand toxische Stoffe 
Blut gelangen. Pappenheim (Berlin). 


68) Ch. H. Neilson and J. W. Marebidon, Eosinophila produced by Pottassium 
Jodid. J. am. med. ass. 1908, Bd. L, p. 1351. 
Untersuchungen am Hunde, der dreimal täglich KJ mit der Schlundsonde erhielt, 
und an Patienten.. Vermehrung der Eosinophilen nach KJ. Amberg (Baltimore). 


69) B. T. Isonni, La reazione iodofila nelle laringiti dipteriche, Rivista di cli- 
nica pediatrica 1907, vol. 5, fasc. 2. 

Isonni untersuchte die jodophile Reaktion bei 20 Fällen von Keblkopfdiphtherie. 
Es wurde einige Male die Biffische Methode benutst: direkte Einschliessung des Präpe- 
rates in eine gesättigte Jodlörung, Xylol-Kanadabalsam; Untersuchung nach einigen 
Stunden. Meistens aber wurde das 24 Stunden lang an der Luft getrocknete Präparat 
den Joddämpfen ausgesetzt, indem das Deckgläschen über eine Jodkristalle enthaltende 
Kapsel eine Stunde lang gestelit wurde; Kinschliessung in eine dicke Zuckerlösung. Die 
Fälle wurden so gewählt, dass alle Grade der Stenose, von den leichtesten bis zu den 
schwersten, sur Untersuchuog kamen. Das Blut wurde immer vor den Heilserumeio- 
spritzuugen entnommen. Es stellte sich heraus, dass: 

1. Die diphtheritischen Läsionen, die postoperativen Granulationen, die Decubitu- 
wunden der Intubation, dio Masernlaryagitis für sich allein nicht imstande sind, die jodo- 
phile Reaktion und die Glykusurie zu verursachen. 
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t) Pröscher, Pappenheim und Pröscher u.a. 
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2. Die ausgeprägteste jodophile Reaktion ist nicht notwendig von Glykosurie be- - 
gleitet, auch nicht wenn die Lüftung des Blutes einige Zeit uagentigend ist. 
Robert-Tissot (Chaux-de-Fonds). 
©) 6. Sehifone e Michele, Sul valore cliuico e sull’ origine delle granulasioni 
grasse dei leucociti. Gli incurabili, 1907, num. 6. 

Es wurde das Blut von 60 verschiedenen Kranken mit Auwendung der Cesaris- 
Demelschen Vitalmethode untersucht. Die degenerative Verfettung der zirkulierenden 
Leukozyten kann nicht in Abrede gestellt werden; sie kann auch ohne simultane Toxämie . 
vorkommen. | 

Diese verfetteten Zellen sind keine mit Fett beladenen normalen Phagosyten; sie 
sind entweder eutartete oder Eiterzellen. Als solche können sie nicht aktiv in den Blut- 
strom gelungen. Robert-Tissot (Chaux-de-Fonds). 


V. Pathologie und Therapie der Anämien und hämorrhagischen 
Diathesen. 
T1) Olga Stempelin, Zur Differentialdiagnose der pernisidsen Anämie. Med.. 
Klink 1908, Nr. 21. .. 
Verfasserin bespricht die Sepsisanämien, die chronische Bleiintoxikationsanämie, die 
Beziehungen der chronischen Nephritis und der Chlorose zur perniziösen Anämie, die 
aplastische Form der perniziösen Anämie, die Beziehungen su den Anämien des früheren 
Kindesalters, und die atypischen perniziösen Anämien ünd Leakanämien unter Mitteilung 
eigner Beobachtungen, und kommt zu dem Schluss, dass die Diagnose perniziöse Anämie 
gestalt werden kann, wenn nicht allein der klinische Befund, sondern auch aufs genaueste . 
ie Blutuntersuchung vorgenommen wird. Besonders wird die Unterscheidung von Kar- 
zinomanämie nicht schwer. Ernste Schwierigkeiten bestehen nur bei den sogenannten 
atypischen Anämien, welche vielleicht doch ihrem Wesen nach perniziöse Anämien sind, 
aber mit ungewöhnlichen Verhältnissen der weissen Blutkörperchen. Hier sind neue Unter- 
suchungen besonders nötig. Möglicherweise ist auch diese Schwierigkeit zu überwinden. : 
Im wesentlichen ist daran festzuhalten, dass das Blutbild der Biermerschen Anämie ein 
charakteristisches ist und iu der groseen Mehrzahl der Fälle von allen anderen Animien 
abgetrennt werden kann. Zünächst gehört zu ihrem Bild eine Änderung im Typus der 
Erythropoese, die sich in der reichlichen Bildung abnorm Hb-reicher und abnorm grosser 
Zellen äussert (Megalozyten, Megaloblasten, hoher Färbeindex). 
iese Änderung des roten Blutbildes findet sich jedoch auch bei manchen Leukämien, 
hier aber ist die Leukopoese eine andere, das Gleiche gilt von vielen Karzinomanänicn, 
auch Malariaanimien können Megaloblasten und Megalozyten zeigen, und endlich kommen 
noch die sogen. atypischen schweren Anämien in Betracht, die aber oft wiederum durch 
Le und eine dauernd hohe Zahl von Normoblasten die Differentialdiagnose er- 
leichten. Demnach ist der embryonale Blutbildungstypus für die Diagnose der 
Biermerschen Anämie obligat, aber nicht ausreichend. 
Hier ist nun weiter das Verhalten der Leukozyten charekteristisch: Abnahme der 
Leukozyten, speziell der Granulozyten, daneben relative Lymphozytose. | 

| erf. bespricht nun die verschiedenen Fälle in der Literatur, in denen die Differen- 

tialdiagnose der perniziösen Anämie Schwierigkeiten bereitete. 
Klinisches Bild der perniziösenÄnämie, kleines Karzinom als zufällige 
Komplikation: 

_ Fall Noordcn-Israel: 52-jährige Frau mit dem klinischen Verhalten der perni- 
#iüsen Anämie (Megaloblasten, Leukopenie, Lymphozytose); grosser Tumor an der kleinen 
Kurvatur, nach Israel die Ursache der Anämie. 

 _Nach Verf. lag wahrscheinlich echte Biermer-Anämie mit zufälliger Kombination 
mit Karzinom vor (hierfür spräche nach ihr dgs Blutbild und die Kleinheit des Tumors). — 
Ähnlich verhalten sich die Fülle von Lubarsch, Bloch und Cabot, wo kleinste Neo- 
plasmen maligner Art bei klinisch als perniziöse Anämie gedeuteten Krankheitsbildern ge- 
funden wurden und bereits von den genannten Autoren ein Zusammenhang zwischen beiden 
Erscheinungen abgelehnt wurde. | 

Klinisches Bild der perniziösen Anämie, dabei palpabler nicht malig- 
her Magentumor (2 Fille von Naegeli): | 
Fall I: Klinisch schwere Anämie, Fürbeindex 1,5, Leukozyten 3800, Megaloblasten, 
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Normoblasten, 44°), s-polynukleäre L., 46°/, Lymphozyten; darauf 1 Jahr lang anhaltende 
Besse , später ei Tumor in der Magengegend fühlbar, Vorschlimmerung der Anämie, 
derhalb . auf Karzinom gestellt. Sektion blieb aus. Nach Verf. bestand sicher 
nur ein benigner Tumor und eine ochte perniziöse Auämie. 

Analog ist Fall II: Schwere Anämie, F.-L 1,4, Leukozyten 2040, 51°), Lyıinphozyten, 
schwere Magendarmerschewungen mit Frbrechen und tumoröser Resistenz in der Magen- 
gogend. Intra vitam Diagnose auf perniziöse Aciimie obue Karzinom gestellt, was die 

uktion als richtig erweist. 

Schwere Karsinomanämie mit dom klinischen Verhalten der perni- 
ziösen Anämie, aber mit dauernderl,eukuzytore und Fehlen des embryoualen 
Blutes: Hier findet sich niedriger Fürbcindex, neuirophile Leukezytose und reichlich Blut- 

Attchen. In der Literatur illustrieren besonders die Fülle von Regnault den Wert der 
lutuntersuchung in derartigen Fällen für die Differentialdiagnosc. 

Eigene Beobnchtungen: 1. Fall: 6(-jihriger Mann mit zunchmender Anämie 
ohne Kachexie; Erbrechen, Fehlen freier HCl; Fr 0,6, Leuk. 14200, 33',,°/, «Leuk., 
11%, Ly. (soll wohl heissen 67 resp. 22°/, Refer.), keine Megalozyten, Blutplättchen ver- 
mehrt. Obduktion: Carcinoma ventriculi. 

3. Fall: 43-jährige Frau mit schwerer Anämie. Hb unter 15°). 15000 Leuk, 
749/, «-Leuk., Megaloblasten */,°/). Ursache: Portiokarsinom. 

3. Fall: 62-jähriger Mann mit zunehmender Anämie, 10°, Hb, 840000 R., 10000 L. 
(vorwiegersi s-Formen). Sektion: Magenkarzinom. 

4. Fall:.57-jäbriger Mann mit Gastrointestiualerscheinungen und progredienter Anä- 
mie, 22%. Hb, 7800 Leukosyten (hauptsächlich eLeuk.), viel Blutplättchen. Sektion: 
Kleines Magenkarsinom. 

In den gonannten Fällen wurde bcreite intra vitam die idiopathische Animie aus- 


lossen. 

Knochenmarkskarzinose: Hier kann das Auftreten von Megalosyten und Megalo- 
blasten sowie eine Erhöhung des F.-L die Diffurentialdiagnose erschweren. Meist jedoch 
findet sich eine starke s-Leuk e, ein hoher Prozentsatz von Myelozyten, und die 
Kachexie ist im Verhältnis zur Verminderung der Roten nicht entsprechend hoch. Meıst 
besteht starke Erythroblastose. 

Fall Naegeli: 46-jihriger Mann mit dyspeptischen Störungen, starker Blässe, 
Knochenschmerzen, grosser Leber usw. Blut: F.-I. 1,06, Leukozyten 6000, Normoblasten 
"halo Megaloblasten */,/, 2% Myeloblasten, 6°, s-Myelosyten, 66°, polyn. e-Leuk. 
Sektion ergibt ausgedelnte Knochenkarzinose. 

Fall Wolter: 97 jihriger Mann wegon Magenkarsinom operiert, später starke 
Blässe; Blut: F.-I. 0,5, 20000 Leuk., sehr viel Normobl. und Megalobl, 66°, s-Leuk., viel 
Myeloblasten. Intra vitam (Naegeli) wird perniziöse Anäınie ausgeschlossen und Karzinom 
mit Knochenmarksmetastasen diagnostiziert, was die Sektion bestätigt. — Ähnlich ist der 
von Houston beschriebene Eall, 

Im allgemeinen besteht das klinische Bild der schweren Anämie mit starker hämor- 
rhagischer Dinthese, eine relativ hohe Jeukozytenzahl und danernde Vermehrung der kern- 
haltigen Roten sowie der Myelozyten. Äusserst instruktiv ist in dieser Richtung auch der 
Fall von Bloch (7000 Leuk., 65°/, e-Leuk., 12°/, Myeloz., Normoblasten). 

Beziehungen der perniziösen Anämie zu leukämischen Affektionen: 

Der Fall Leyden-Israel-Lasarus (Diagnose: Multiple Sarkome mit perniziöser 
Anämie und gleichzeitiger Leukamie) ist nach Verf. keine perniziöse Anämie u. a. wegen 

r zunehmenden Vermehrung der Leukozyten, sondern wahrscheinlich eine lymphatische 
ukämie mit aleukimischem Vorstadium. (Medulläre Pseudoleukämie nach Pappenheim, 
also myelophtbisische Auämie.) 

Der Fall Jonisowa stellt nach Verf. eine Splenomegalie-Gaucher mit Knochen- 
marksbeteilipung dar. 

Weiter werden Fälle besprochen, wo das Blutbild der perniziösen Anämie all- 
mählich in dasjenige der Jymphatischen Leukämie übergeht, und wo nach Vert. 
die Diagnose pernizitse Anämie nicht mit Recht peatellt wurde. So erklärt sie ebenso 
wie schon früher Pappenheim den bekannten Fall Kirmicsys für eine Leukämie mit 
aleukämischem Vorstadium, deagl. den von Geissler-Japha beschriebenen Fall, ferner 
den Fall von Waldstein (Chloroleuktunie) usw. Auch typische lymphatische Leukämien 
köanen mit dem Erscheinen von Myelosyteu und Megaloblasten einhergehen. 

Blutungsanämien können dem Bild der perniziösen Anämie sehr nahekommen, 
so der Fall Strauss-Rohnstein (im Anschluss an Hämorrhoidalblutungen): F.-I. 0,57, 
60°, Lymphoz., Normobl. und Megalobl., aber 40000 Leukoz. (die die Diagnose permiziöse 
Aniimie ausschliessen). 


. zuseh 
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Malariaanämie: Es kann hier zu embryonalem Blutbildungstypus kommen, mit 
erhöhtem Färbeindex, so im Fall Zeri, wo aber wiederum die Leukozytose (21200) die 
Iñfferentialdiagnose sicherte. 

Sepsisanämie: Meist besteht Vemehrung der Leukozyten, Verminderung der 
Lymphosyten, niederer Färbeindex. 

Bei der Bleianämie kann das Blutbild dem der pernisiösen Anämic evtl sehr 
nahe kommen, auch wird meist die begleitende Leukozytose die Diagnose entscheiden, ab- 
gesehen davon, dass die Verminderung der Roten nie so hochgradig zu sein pflegt wie 
bei der echten Riemer-Anämie. 

Die von französischen Autoren als Ursache der idiopathischen Anämie angeschuldigte 
chronische Nephritis ist nach Verf, meist als Folge der bestehenden Anämie ar 


en, 

Die Anämien des Kindesalters können leicht den Typus der perniziösen Anämie 
imitieren, wegen der grösseren Reaktionsfihigkeit der blutbildenden Organe. Bei der 
Anaemia pseudoleucaemia infantum entscheidet die Leukozytuse die Diagnose. 

Atypische pernisiöse Anämie und Leukanämien: In einer Reihe von Fällen 
in der Literatur fehlte das typische Blutbild der perniziösen Anämie (Leube, Morawitz). 
la wreinzelten Füllen kann allerdings, worauf die Befunde von Meyer und Heineke 
hinweisen, AAmatalogisch und anatomisch das Bild der Biermerschen Anämie bestehen 
wad daneben doch Vermehrung der Leukozyten vorliegen, was sich aus der starken mye- 

iden Umwandlung von Milz und Leber erklätt. 

Auch die chronische Nitrobenzolvergiftung kaun ein leukanämisches Blutbild 
wit sehr starker Leukozytose erzeugen. 

Während also im allgemeinen die Abgrenzung der idiopathischen Biermerschen 
Anämie gegenüber den anderen sekundären Anämien, wenn nicht schon aus dem klinischen 
Verhalten, so doch sicher aus dem Blutbild möglich ist, können die sogen. atypische Ané- 
mien die Differentialdiagnose oft erheblich erschweren. v. Domarus (München). 


72) L Paszkiowies, Das Verhalten der Niere bei der perniziôsen: Anämie 
Virchows Archiv, Bd. CXCIL Nr. 2. | 

Verf. findet in jedem der 12 histologisch untersuchten Fülle in der Rinden- nud 

besanderg in der Marksubetans Fett, aber stets pur in sehr geringen Mengen; ferner eisen 


haltiges Pigment, vornehmlich in langdauernden oder heftig verlaufenden Füllen (aus- 
schliesslich in den Epithelien der gewundenen Harnkanälchen), endlich immer Vermehrung 
und Verdichtung ‘les Stützgewebes. Bayer (Innsbruck). 


73) M. Labbé ct E. Joltrain, Anémie pernicieuse et lésions rénales. Archives 
de maladies du cœur, des vaisseaux et du sang, ler anneé, n°6, juin 1908, p. 866—37u. 
U s'agissait d'un cas d'anémie pernicieuse plastique, sans fragilité globulaire. 
L'urine ne contenait pas d'albumine. A l’autopsie les reins seuls paraissent lésés (népbrit: 
mixte). Sabrazès (Bordeaux). 


4) H, Burgerhout und M. van Londen, Über Rückenmarksveränderungen bei 
pernisiüser Anämie. (Arbeit aus der Klinik von Prof. Pel und dem Laboratorium 
von Prof. Winkler) Ned. Tydschr. v. Gen. 1908, Bd. I, Nr. 19, pag. 1379. 

_. Bei einem Patienten an perniziöser Anämie gesellten sich zu den Blutabweichungen 

i Symptome von Spinalerkrankung, welche ungeändert bestehen blieben, während sonst 

die Lage es Patienten viel gebessert war: erbühte Sehnenreflexe an Armen und Beinen 

Atarie und Parese an den unteren Extremitäten, positiver Babinski, Patellar- und Fuss 

klonus, Fehlen von Bauch- und Kremasterreflexe; die Psyche war nicht ungestört. D 

Verlauf war tödlich. | 

| Die mikroskopische Untersuchungung des Zentralnervensystems erwies, dass nicht 

im Gebirn, sondern nur im Rückenmark und in der Medulla oblongata Erkrankungen vor- 

handen waren; in den erkrankten Teilen hatte die graue Substanz nur wenlg gelitten; 

in der weissen Substanz wiesen die sensibeln Stränge von Goll und Burdach und auch 
der Pyramidenbahn eine starke Entartung auf, aber nicht den ganzen Verlauf des Neurons 
hindurch, sondern nur in den peripheren Teilen desselben, also von den sensiblen Bahnen 
sumal in den höheren, von der Pyramidenbahn in den unteren Abschnitten des Rticken- 
markes; die sensible Seitenstrangbahn war über ihren ganzen Verlauf entartet. Demuaclı 
ist nirgends die Entartung genau auf ein System beschränkt, 

Es liegt hier also nicht eine Systemerkrankung, sondern eine diffusse Änderung im 

Zentralnervensystem vor, welche jedoch elektiv nur auf das Rückenmark beschränkt bleibt, 

und mit einer gewissen Vorliebe bestimmte Absehnitte desselben ergreift. Gefüssänderungen 
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und speziell Blutungen, welche Teichmüäller für die primäre Ursache hält, waren nicht 
vorhanden; die Verff. halten mit Minnich eine schädigende Wirkung bestimmter, von der 
Blutbahn herkömmlicher Gifte für die Ursache. 

Eigentümlich war das Fehlen von sensibeln Störungen au den oberen Extremitäten, 
während gerade im Halsınark die sensibeln Bahnen am meisten gelitten hatten; dies scheint 
darauf hinzuweisen, dass für die Leitung derselbeu Empfinduog mehrere Bahnen dienen 
können. J. de Haan (Groningen). 


75) W. Jd. Stone, Blood depletion to 296000 in pernicious anemia with reco- 
very. Journ. aın. med. ass. 1908, n. 1245. 

Ju dem hier angegebenen Falle spricht der Verf. von Heilung mit der nötigen Vor- 
sicht. Seit der Zeit, da der Patient unter Beobachtung war, sind zwei Jahre verilossen, 
und während der letzten Jahre fühlte cr sich absolut wohl und verrichtete schwere Arbeit. 
Die Zabl der roten Blutkörperchen ist normal, ebenso wie der Prozentsatz des Hiimoglobins. 
Megalo- und Normoblasten waren während der letzten Jabre nicht mehr vorhanden, keine 
Poikilozytose. Amberg (Baltimore). 


76) Sohatiloff, Uber die histologischen Veränderungen der blutbildenden 
Organe bei perniziöser Anämie. Münch. med. Wochenschr. 1908, Nr. 22, S. 1164. 
Verf. hat unter Leitung von Naegeli die Organe von vier an perniziöser Anämie 
torbenen Patienten besonders auf die Verbreitung myeloider Umwandlungen untersucht. 
onstant liessen sie sich in der Milz nachweisen (auch noutrophile Myelozyten), einmal in 
den Lymphdrüsen, niemals in der Leber. Offeubar ist die Neigung zur Entstehung mye- 
loider Herde in anderen Organen in den einzelnen Fällen von Anämie sehr verschieden. 
Niemals liess sich eine Hyperplasie des lymphatischen Gewcbes nachweisen. Dic Milzfollikel 
waren vielfach atrophisch. Daher ist es sehr unwahrscheinlich, dass die im Knochenmark 
dominierenden ungranulierten Zellen zur lymphatischen Reihe gehören. Sie sind mit 
Naegeli als Myeloblasten anzusprechen. 

Auch Schatiloff schliesst sich der Ansicht der Autoren an, dic die Entstehung 
myelvider Herde auf Entwicklung aus präexistenten Parenchymzellen, nicht auf Ein- 
schleppung vom Knochenmark zurückführen. Morawitz (Heidelberg). 

Des Verf. Feststellungen stahen im Gegeusatz au den von Strauss und Mosse, welche bei 

rniziöser Ankoıie mit Lymphosytose ausdrücklich Hypertrophie der lympbatischen Follikel der 


p 
ntestinaltraktua*)-Schlciinbaut festgestellt haben. Dies werden doch keinv Mikromyeloblasten ge- 
wesen sein? (1.) 


77) W. G. Stone, Die aplnstische Animic und ihre Besiebungen zur progres- 
siven perniziösen Anämie. Ohio, Stat. med. Journ., Nov. 1907. 
D 57jähriger Mann mit Symptomen der perniziüsen Anümie, mit Nasenbluten und 
yepnoe. 
, Rote Blutkörperchen 1175000 mit vermindertem Farbstoffindex. 

Leukozyten 3100 mit relativer Mononukleose, keine Myelozytosen. 

Normoblasten teils fehlend, teils äusserst spärlich, keine Megaloblaston; geringfügige 
Poikilozytose, keine Makrozytose, keine Mikrozytose. 

In 25 Tagen sinkt der Zahlenwert der Erythrozyten auf 362000 und zwar in be- 
stimmter Regelmässigkeit (am 16. Mai 880000, am 17. 824000, am 20. 438000, am 21. 
408000, am 24. 366000, am 25. 362000). Der Fürbeindex nimmt dabei entsprechend 
relativ zu. Arsenik und Eisen ohne jeden Erfolg. 

Dauer der Krankheit seit den ersten subjektiven Symptomen 1 Monat und 25 Tage. 

Autopsie. Kein Tumor; Verdauungstraktus normal, kleine Milz. 

Akute parenchymatöse Nephritis. 

Knochenmark der Tibia und der Rippen, gelbes Fettmark .ohne kernhaltige Rote mit 
nur spärlichen Leukozyten. 

Dic bindegewebig indurierte Milz enthält Eisenpigment. 

Die Leber zeigt zentrale Degeneration des Lobuli mit Pigment in der Peripherie. 

Die Nieren zeigen rein epitheliale Schädigungen, die der Autor als frische auffasst, 
verursacht durch die intensive Arsendarreichung. Fettmetamorphose des Herzens. 

Hyperplasie der Hämolymphdrüsen. 

Diese Beobachtung, interessant durch ihren akuten Verlauf und die periodische 
Progredienz der Deglobulisation, ist ein erneutes Beispiel einer aplastischen Anämie mit 
deutlichen Zeichen von Hämolyse in Milz und Leber. 


*) ef. Fol. him. IV, Suppl. 1907, S. 284 u. 888. 
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Es wird somit immer wahrecheinlicher, dass die aplastische Anämie nicht ist, wie 
viele (R. Blumenthal) wit Ehrlich meinen, eine Anämie infolge primärer Anerythro- 
poese, sondern wie Ref. von jeher vertreten hat, sekundäre Anämie mit fehlender sekun- 
därer Anerythroregeneration. | Pappenheim (Berlin). 


7%) BR. Blamenthal, Sur la pathogénie de l’anémie aplastique et sa place noso- 
logique parmi les anémies. Arch. des Malad. du cœur, des vaisseaux et du sang, 
vol. I, no. 5, mai 1908, p. 298—304. 

Les caractères cliniques et hématologiques de l’anémie aplastiquo sont connus; Ba 
pathogénie reste obscure. 

S'agit-il d'une insuffisance primaire de la moelle osseuse? d'une destruction sanguine 
ave anhématopoiése? d’envahissement lymphoblastique de la moelle ? 

J'avais eu l'occasion d'étudier un cas d'anémie aplastique chez une femme, voisine 
de la ménopause, où les hémorragies, et en particulier les métrorragies, avaient joué un 
Tle aon (Ober aplastische Animie. Deutsch. Arch. f. klin. Med., vol 90, pag. 132, 

mai 1907. . 

L'autopsie avait démontré l'état de stagnation de tous les territoires d'hématopoièse, 
ls moelle osseuse contenant presqu’uniquement des mononucléaires non granulés et des glo- 
bales ronges. A cela* prés, rien de spécial, sinon des ovaires atrophiques et en dégéné- 
rescence kystique, un utérus volumineux, enthâtonnant un fibro-myome interstitiel. 

L’anemie aplastique pourrait-elle être due à un épuisement par des hémorragies? 
Cest à Vexperimentation qu'il convenait de demander la solution du problème, et, avec 
M. Morawitz’), nous saignâmes des chiens et des lapins, à intervalles très rapprochés, et 
par prises modérées. Les chiens étaient maintenus de plus en état d’hyponutrition. Les 
animaux jeunes succombérent on pleine réaction médullaire; j'ajoute qu'une réaction myé- 
loĩde de la rate ou des ganglions lymphatiques ne fut pas observée. Mais chez deux ani- 
maux adultes, un chien ct un lapin, la moelle osseuse se vida presqu’enti¢rement de cellules 
myéloides et érythroblastes, la rate et les ganglions étant dépourvus de réaction compen- 
satrice. Dans le sang, les globules rouges nucléés faisaient défaut constamment ou dans 
les derniers temps avant ia mort; toutefois une leucopénie ne fut pas obtenue. Quoiqu'il 
en soit, l'état des territoires d’hématopoidse concordait avec celui observé lors d'anémie 
aplastique et nous pümes conclure qu'un épuisement de la moelle pouvait parfaitement 
s'obtenir par des hémorragies incessantes en l’absence de toute action toxique. 

Ces expériences démontraient un trait d'union très net entre les anémies réaction- 
nelles et l’an&mie aplastique, en sorte que selon les circonstances, la résistance organique, 
la survie, Page, c’est au milieu de l’une de ces formes d’anémie que l'animal succombe. 

Existe-t-il des observations cliniques étayant nos constatations expérimentales ? 

Nous en avons trouvé deux particulièrement démonstratives dans le travail consacré 
per M. Aubertin aux anémies. 

L'une est aux confins dc l’anémie réactionnelle et de l’anémie aplastique: jeune 
femme de vingt-deux ans, anémie gravidique, globules rouges nucléés rares (normoblastes 
seuls), L’autopsie montre l'abondance des lymphocytes au niveau de Ja moelle, comme dans 
notre cas d'anémic aplastique. 
._. Toute la différence, c’est l'existence de quelques rares érythroblastes circulants. Et 
il importe de rappeler l’analogie frappante avec nos constatations ches les animanx jeunes: 

moelle osseuse, ici comme là, est assez généreuse pour jeter dans la circulation des glo- 
bules rouges nucléés. 

Nous avons pu conclure que l’anémie aplastique est le stade terminal d'une anémie 
4 réaction myéloïde, stade qui peut faire défaut soit que la mort survienne avant l'épui- 
sement total de la moëlle osseuse, soit que l'affection évolue vers la guérison. : 

_ Et quelles sont ces formes à réaction myéloïde mortelles d’émblée? Ehrlich a 
défini l'anémie pernicieuse progressive par l'existence de mégaloblastes circulants. Est-ce 
un critérium absolu? Une observation d’Aubertin est bien instructive, à cet égard: 

e de quarante ct un ans atteinte d’anémie, avec, dans le sang, des globules rouges 
nucléés tous mégaloblastes. Opothérapie médullaire; amélioration et disparition des mé- 
galoblastes, mais rechute rapide et mort. 

Que peut-on conclure de ces données au point de vue de In pathogénie de 
l'affection ? 

Chez l’homme surtout, il y a des cas d’anémie aplastique en l'absence d’h&morragies. 





.. 1 Experimentelle Untersuchungen über posthämorragische Anämien und ihre Be- 
ee zur aplastischen Andınie. Dautsch. Arch. f. klin. Med., Bd. 92, 19. Nov. 1907, 
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Force nous est donc d'admettre l& une origine toxique. Nous avons pu nous même citer 
un cas de l’espèce, postsyphilitique. 

Mais chez la femme, c'est, nous en sommes convaincu, ia vie sexuelle qui occupe le 
premier plan, Des troubles vaso-moteurs, les vaso-dilatations de toute nature, les con- 
westionus de l'utérus et des annexes, qui peuvent survonir ches la jeune fille déjà et causer 

es hemorragies incessantes, la grossesse ot l'épuisement qu'elle entraîne chez des consti- 
‘tutions délicates amènent à la longue cet état d’inertie de l’hématopoiège. 

Dans le cas clinique observé par nous, il y avait un utérus métritique avec fibro- 
myome interstitiel, des ovaires scléro-kystiques, tous signes de sclérose génitale, origine 
suffisante et naturelle d’hémorrhagies incessantes. 

N’étant pas sous la dépendance de causes externes, ces facteurs prêtent forcément à la 
maladie l'apparence d'une affection primitive. | 

C'est dire que l’anémie aplastique — stade ultime dans la série des anémics — est 
général-ment secondaire soit à des hémorragies incessantes, soit à une viciation du milieu 
organique. Autoréférat. 


79) A. Bertino, Recherches cliniquesethématologiques sur quelques cas d’an&- 
mie pernicieuse de la grossesse. Annali di Ostreticia et Ginecologia, 29 décembre 
1907. 5 et 12 janv. 1908. 

En trois ans l'auteur a pu observer, à la cliniquo obstétricale de Parme, vingt-sept 
cas d’anémie grave de la grossesse. Ce nombre considérable s'explique ce fait que 
région de Parme possède le triste privilège de fournir la presque totalité des cas d’ans- 
mie pernicicuse puerpérale observés en Italie. 

. Emu vue d’apporter sa contribution à l'étude de l'étiologie enoare inconnue de cette 
redoutable maladie, l'auteur a cherché à préciser cette distribution gée ue. 
joignant à ses cas personnels ceux den statisques antérieures de Merletti et de Olivio, 
il constate que les districts les plua frappés sont ceux de Borgo, Ban Domino et da 
Part. districts présentant le même régime oro-hydrographique, et arrossa par les affluents 
d'une -méme rivière, le Taro. 

Presque tous les malades habitaient la plaine; très peu sur lon collines; dana la 
région néfaste, ce sont les communes directement traversées par le Taro ou ses affluents 
qui fournissent le plus grand contingent de malades, 

Celles-ci se présentent presque toutes à la clinique dans le troisième trimestre de 
leur grossesse, surtout pendant le septième mois. 

Ce sont pour la plupart, du paysannes se livrant aux durs travaux des champs; 
85 p. 100 des malades de Bertino étaient des multipares. 

.  L’auteur a pratiqué systématiquement et le plus tôt possible Pexamen hématologique; 
voici le résumé de ses constatations: 

Globules rouges. — Au point de vue du nombre des globules, l’auteur fait 
deux catégories: les cas moyens, où il y a encore 2000000 on plus de globules; les ces 
graves; où il n’en a trouvé que 1920000 à 950000. 

Dans un cas, il a vu ce nombre tomber à 470000, 

La deuxième catégorie comporte malgré tout une possibilité de guérison, si l’on 
intervient en temps utile. 

Les altérations morphologiques sont très importantes au point de vue du pronostic. 

Lazarus estimait que la prédominance des macrocytes sur les microcytes in- 
diquait une forme grave et un stade avancé de la maladie. Il ne faut pas généraliser; 
cependant, l'augmentation progressive des macrooytes est très fâcheuse. 

La poïkilocytose n'existe point dans les cas légers, elle augmente progressive- 
ment dans les formes pernicieuses, et s’atténue au contraire quand la guérison est proche. 

La polychromatophilie est d'un pronostic grave; l’auteur considère qu'elle traduit 
la dégénérescence des bématies et non pas la présence dans le sang d'éléments jeunes. 

Les érythroblastes, qui, eux, représentent une forme régénérative, se retrouvent 
dans tous las cas, et leurs variations ont une grande importance pronostique. _ 

Si l'on admet en effet, avec la généralité des auteurs, que les hématies nuciéées 
traduisent l'effort de la moëlle osseuse pour remplacer les vides énormes causés par ia 
destruction des globules rouges, on doit pouvoir, du nombre des érythroblastes, déduire le 
degré de gravité de l’anémie. . . . 

Cependant, au début, alors qu'il y a déjà une destruction globulaire évidente, on 
ne trouve point d’hématies nucléées. Cela tient à ce que les éléments de la moelle osseuse 
ont alors le temps d'effectuer. leur évolution complète sans qu’on puisse observer dans le 
sang les formes de transition. A un stade plus avancé, cette évolution n'est pas assez 
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rapide, et l’on trouve dans le sang des érythroblastes en quantité croissante. Enfin dans 
la dernière période, quand la mort est proche, les hématies nucléées diminuent et même 
disparaissent complètement. C'est sans doute que la quantité énorme de substances toxiques 
existant dans le sang, du fait de l’hémolyse intense, est incompatible avec le processus de répa- 
ration des globules rouges. On comprend facilement de ce qui précèdu qu'un seul examen 
positif ou négatif n'a aucune valeur, mais que des examens répétés permettent seuls de tirer 
de la numération des hématies nucléées tous les renseiguementa qu'elle comporte. Sur les 

entre les normoblastes ct les mégaloblastes, l’auteur déclare que ses obser- 
vations no font que confirmer les idées communément admises. En particulier, il se rallie 
à la thèse soutenue par Merletti, qui divisait les anémies pernicieuses de la grossesse en 
trois groupes: 1° prédominance des normoblastes, guérison possible; 2° prédominance 
des mégaloblastes; les plus grandes probabilités sont en favéur d’une évolution perni- 
cieuse progressive; 8° dimunition progressive, puis disparition de l'une et l'autre forme: 
mort fatale et prochaine. 

Comme altératiuns morphologiques, l’auteur a surtout observé la fragmentation 
du noyau des érythroblastes qu'il a rencontrés dans des cas graves, et à laquelle il attache 
une signification pronostique sévère, et la dégénérescence du protoplasma des hématies 
qo’Ehrlich appelle dégénérescence anémique. Elle consiste en unc diminution du 
pouvoir de fixer les matières colorantes; bien qne fréquentes surtout dans les cas graves, 
elle ne parait pas cependant devoir étre considérée comme caractéristique. 

L'auteur a fait la recherche de l'hémoglobine avec l'appareil de Fleischl; le 
chiffre le plus bas qu'il ait trouvé correspond au n° 8—10 de l'échelle de cet instrument. 
Une diminution aussi considérable ne peut exister que dans Je stade préagonique, ou dans 
les formes prolongées quand durent depuis longtemps certains symptômes graves: épistaxis, 
vomissements, diarrhés. 

La valour globulaire, subit des oscillations notables; la plus basse a 616 de 0,44, la 
plus élevée de 1,90. 

L'élération de la valeur globulaire n'est pas forcément en rapport avec une Augmen. 
tation de la gravité: ot Ja femme chez qui elle à atteint le chiffre de 1,90 a néan- 


moins guéri, 

Foucocytes. — Le nombre des leucocytes est d'ordinaire diminué; et cette dimi- 
aution s’accentue dans les derniers stades de la maladie. On peut au contraire au début 
observer une augmentation des leucocytes; mais il ne faut pas oublier que celle-ci est nor- 
male pendant la grossesse et qu'elle peut également être due à quelque maladie inter- 
currente (suppuration, inflammation, etc.) L'auteur dit que la morphologie des leucocytes 
nest pas en rapport avec le pronostic: il pense que la prédominance des mononucléaires 
est en faveur du diagnostic, ,anémie idiopathique“, tandis que les polynueléaires se rencon- 
trent surtout dans les anémies graves du cancer ou des infections. 

Le sérum est en général peu coloré; mais outre que cette hypochromie est 
difficile à mesurer, elle ne paraît pas avoir de signification particulière. 

La lité à la chaleur et la viscosité sont diminuées; d’ailleurs la proportion 
des albuminoides dans le sérum est moindre qu’à l’état normal. Ces propriétés sont parti- 
culiéres au sang de la mère, le sérum du sang foetal ayant conservé sa coagulabilité et 
m viscosité normales. 

Urologie. — Pendant la grossesse normale on trouve une augmentation de l’eli- 
mination du fer par les urines, ainsi qu'une augmentation de pigments biliaires. Ce qui 
a fait dire que l'hémolyse étant augmentée pendant la période puerpérale, mais dans les 
cas d'anémie pernicicuso gravidique, ces phénomènes sont augmentés dans des proportions 
considérables. De la partie clinique de ce travail nous ne reproduirons que des conclusions: 

1° Les Gronsesscs répétées, surtout quand elles sont suivies de l’allaitoment, favori- 
sent l'éclosion le l’anémie. 

2° Presque toutes les femmes qui succombent à l'anémie perniciouse gravidi- 
que ont eu des poussées d’anémie à l’occasion d'une grossesse antérieure ou en dehors de 
cet état. 

3° Il existe une cause spécifique encore ignorée on rapport avec les conditions cli- 
mstériques ‚ou oro-hydrographiques ou avec la nature du sol. 

4° L'examen clinique est insuffisant pour faire d'une manière précoce le dia- 
gnostic d'anémie pernicieuse. Des examens hématologiques répétés permettent au con- 
traire de le faire. 

5° La rate est souvent augmentée de volume pendant la grossesse, elle augmente 
encore pendant le puerpuerium. 

6° Le traitement médical doit être énergique, les injections intraveineuses de pré- 
parations d’arsenic et de fer paraissent être le meilleure mode d'action. 
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7° L’interruption de la grossesse doit toujours, dans les cas graves, être associée au 
traitement médical. ct ètre aussi précoce que possible. Aubertin (Paris). 


80) F. Lenoble, Recherches sur les réactions sanguines dans les anémies et 
les états infecticux de l’enfance surtout accompagnés de gros foie et de 
grosse rate; troisième mémoire. Archives de médecine expérimentale et d'anatomie 
pathologique, tome XX, No. 3, mai 1908, pages 336 —349. 

L'auteur douse une vue d'ensemble des altérations sanguines qu'il a décrites. 

Voici comment il comprend lear pathogénie: les appareils & peu près à l’état em- 
bryonnaire réagirent très énergiquement en presence des poisons qui les sollicitent. Is 
n'auront aucune tendance à évoluer à l’état adulte et ils subiront des modifications de vo- 
lume en rapport avec l’exagération des fonctions anormales qu’ils doivent accomplir. Il faut 
tenir compte aussi du passé pathologique yastro-intestinal de ces petits malades, Sur ce 
terrain ainsi préparé l'action des toxines variera avec leur nature et leurs associations 
possibles. C'est ainsi que la toxine syphilitique semble avoir une action élective sur les 
centres de l’hématopoiése, lorsqu'il s’agit de la forme héréditaire splénomégalique. Il en 
est de même pour la tuberculose à grosse rate. L’athrepsie est la conséquence de poisons 
intestinaux dont l'influence ne se fait sentir que d'une façon secondaire sur les appareils 
sangui-formateurs, puisque la transformation myéloïde se localise à peu près exclusivement 
sur la moelle osseuse; A noter aussi dans ces cas l'éosinopbilie très accusée de la muqueuse 
gastro intestinale. Sabrazès (Bordeaux). 


81) Ribadeau-Dumas, Anémie grave consécutive à une septicémie d’origine, 
otique. Soc. de Pédiatrie 20 nov. 1907. 
Anémie grave avec leucopénie, mononucléose, rares hématies nucléées ct moelle 
fibro-adipeuse en faible réaction. L'auteur insiste sur l'importance de l'insuffisance fonction- 
nelle de la moelle osseuse. Aubertin (Paris). 


82) R. Ravaud, La cachexie bothrioréphalique (anémie pernicieuse sympto- 

matique). Thèse de Paris, 1908 

In allen Fällen von schwerer Anämie, in welchen man den Grund nicht nachweisen 
kann, ist es notwendig, den Stuhl auf Bothriozephalusproglottiden oder -eier zu unter- 
suchen, da die Anwesenheit dieses Parasiten zu solchen schweren Veränderungen des 
Blutes führen kann und es angezeigt ist, rechtzeitig ein Bandwurmmittel zu verabreichen, 
da sonst die Krankheit selbst zum Tode führen kann. Derartige Fälle kommen namentlich 
in Bandwurmgegenden, in der Umgeb des Baltischen und der Schweizer See vor. Die be- 
treffenden Patieuten leiden anfangs an Erbrechen, Diarrhöen und Verstopfung, welche Periode 
mehrere Jahre andauern kann. Später treten Erscheinungen einer intensiven Anämie auf, 
und nach einigen Monaten, oder auch nach einigen Jahren, gesellen sich Erscheinungen 
einer vorgeschrittenun Kachexie hinzu. Das Erbrechen ist sehr häufig und unstillbar, 
ebenso auch die Diarrhten, es bestehen ferner Bauchschmerzen, Appetitlosigkeit usw. 

Die Blutuntersuchung ergibt ähnliche Befunde wie bei perniziöser Anämie, bedeutende 
Verringerung der roten Blutkörperchen, die bis auf 1000000 pro cem sinken können, 
Poikilozytose, Anisometrie, Polychromatophilie, kernhaltige rote Blutzellen und Megalozyten. 
Die weissen Blutkörperchen aber zeigen keine besonderen Veränderungen. 

. Die Erklärung der genannten Erscheinungen wäre gemäss der Untersuchungen von 
Tallqvist in einer albuminoiden, kachektisicrenden und ia einer lipoiden, hämolytischen 
Substanz, welche sich in den Gliedern des Bothriocephalus latus vorfindet, su suchen. 

E. Toff (Braila). 
85) M Weinberg et M. Leger, Recherches cliniquos et expérimentales sur 

l’ankylostomiase. Bul. Société Pathologie exotique n° 4, 1908. 

. Weinberg et Leger rapportent plusieurs observations d’ankylostomes ne présentant 
aucun trouble fonctionnel, chez lesquels ils ont trouvé le nombre des globules rouges et 
le taux de l’hémoglobine supérieurs à la normale. 

Ils se sont demandés si l’hyperglobulie et l’augmentation de la teneur en hémo- 
lobuline n'étaient pas dues à l'action stimulants de petites quantités de substances 
émotoxiques sécrétées par les parasites vivant, en petit nombre, dans l'intestin grêle. . 

Pour vérifier leur hypothèse, ils ont, inoculé à des cobayes, sous la peau ou dans le 
péritoine, de petites doses quotidiennes d'extrait de sclérostomes; ces parasites, ou le sait, 
secrétent des hémotoxines ayant les mêmes propriétées que celles secrétées par les an- 
kylostomes, 

Les modifications suivantes de la formule leucocytaire ont été notées: 


— 109 — 


1°. Diminution rapide puis, au bout de quelques jours, augmentation progressive et 
constante du nombre des hématies: les globules rouges finisscnt par devenir plus nombreux 
que chez l’animal neuf. 

2°. Taux de l'hémoglobine présentant une courbe parallèle à celle des globules rouges. 

8°. Leucocytose dès le ler jour, leucocytose qui persiste durant toute la période des 
expériences, mais devient de moins en moins élevée. Autoréférat. 


'&) 0. Schweer, Zur Kasuistik der Anämicbehandlung nach E. Grawitz. In.- 
Dissert. Göttingen 1908. . Pappenheim (Berlin). 


85) Beerwald, Aphorismen zur Therapie der Chlorose. Zeitschr. f. diätetische und 
physikalische Therapie, Heft 12. Pappenheim (Berlin)., 


86) Kart Ziegler, Zur Behandlung der Anämien. Medizin. Klinik 1908 Nr. 19. 

Die Therapie der Anämien soll nach Möglichkeit eine ätiologische sein. Bei den 
Fällen mit unklarem Ursprung, besonders bei der Biermerschen iodipathischen pornizidsen 
Anämie, erweist sich die Grawitssche Mageadarmtherapie bisweilen als erfolgreich. Eine 

der Blutbildung in Form ciner vermehrten Zellproduktion in den hämatopoetischen 
Organen ist denkbar einmal durch vermehrte Zufuhr direkter formativer Reize oder indirekt 
als Reaktion auf selluläre Schädigung. Das medikamentöse Eisen wirkt wahrscheinlich 
durch geringe Zellschädigung regcnerativ stimulierend, wobei die stimulicrende Wirkung 
sich vielleicht auch auf andere Organe erstreckt, deren vermehrte Tätigkeit ihrerseits 
wieder günstig auf die Blutbildung einwirkt. Für das Arsen gilt ebenfalls die primäre 
ädigende Wirkung als Ursache für die sekundäre lebhafte Regeneration. Hier 
empfiehlt Verf. die subkutane Verwendung von Atoxyl, Kakodyl usw. Die Transfusions- 
therapie gilt ihm als ein ultimum refngium. _ 

Mit Rücksicht auf die spontanen Remissionen schwerer Anämien warnt er vor 
therapentischem Optimismus. 

Die angeblich zelleuvermehrende Eigenschaft des Höhenklimas ist nicht erwiesen 
und scheidet vorläufig als Heilfaktor aus. 

Neben der einfachen Zählung der geformten Elemente gibt das morphologische Ver- 
halten der Blutzellen im Abstrichpräparat einen Fingerzeig für den klinischen Verlauf einer 
Anämie, so insbesondere das Verhalten der Normoblasten, die Blutkrisen, die Zahl der 
Megaloblasten usw. v. Domarus (München). 


87) D, Me Clay, Haemoglobinuria and Quinine Sulphate.. Indian med. Gas. 
Feb. 1908. Goodall (Edinburgh). 


88) D. M. Greig, A Case of Henoch’s Purpura Simulating Intussusception. 
Seot. med. and surg. Journ. April 1908. 

A boy of 9 had pains in the legs and diarrhoea. Some blood and mucus was seen 
in the motions. Three days later he seemed to recover. The left knee. then. became 
swollen but this was attributed to an injury. Severe abdominal pain and diarrhoea retur- 
ned and a good deal of blood was . 

A few purpuric spota were noticed on the legs but in view of the more urgent 
symptoms a diagnosis of intussusception was made. Vomiting began and a tamour could 
be felt in the right iliae region. . 

On making an incision this tumour was found to be due to great congestion of the 
lower end of the ileum. a 

With such symptoms: to have avoided coeliotomy was too dangerous a course for 
contemplation, while a eoeliotomy in Henoch’s purpura does not seem to add materially 
to the dangers of the disease. Goodall (Edinburgh). 


89) Emil Döbell, Über Purpura abdominalis (Henoch). Korrespondenzhlatt für 
Schweizer Ärzte 1908, Bd. XXXVILI, Nr. 9. 

Verf. formuliert nach ausführlicher Beschreibung seines ‘sehr interessanten Falles 
folgende Schlusssätze: 

1) Die Purpura abdominalis Henoch ist kein Krankheitsbild sui generis, ~ . 

2. Die bei der Purpura abdominalis beobachteten Symptome von seiten des Ver- 
dauungskanales sind der Ausdruck einer bestehenden Krankheit entweder des ganzen oder 
eines gewissen Abschnittes des Magendarmkanals. | 

3. Die Erkrankung des Magendarmkanales ist als das Primäre, die Purpura mit all 
ihren Nebenerscheinungen als das Sekundäre aufzufassen. 
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4. Sämtliche Krankheiten des Verdauungskauales, welche Schädigung der Darm- 
schleimbaut bewirken und dadurch die Resorption an Bakterien und Toxinen ermöglichen. 
können bei dazu disponierten Individuen den bisher unter dem Namen Purpura abdominali, 
bekannten Symptomkomplex hervorrufen. 

.  § Nur durch Heilung der betreffenden Krankheit des Verdauungskanales sind die 
Purpura und ihre Nebenerscheinungen zum Verschwinden zu bringen. 
Pappenheim (Berlin). 
90) Pel, Paroxysmale Hämoglobinurie mit Polyglobulie. Nederl Tydschr. v. 
Geneeskund Juni 1907. 

Ein klassischer Fall paroxysmaler Hämoglobinurie aber vergonellschaftet mit einer 
Polyglobulie von 6—8, ja sogar 9 Millionen. Es fand sich ein deutlicher Rapport zwischen 
dem Grad der Polyglobulie und den hämoglobinurischen Attacken. 

Es gelang dem Autor nicht, die toxische Substanz aus dem Blut zu isolieren; er 
meint, dasa die zwei Svmptomkomplexe durch die gleiche Ursache, im vorlicgenden Fall 
Syphilis, bedingt seien. Er erinnert daran, dass hämolytische Substanzen in bestimmten 
‚Dosen unter Umständen Polyglubulie crzeugen können, so dass die Assoziation der beiden 
. Syndreme nichts Paradoxes an sich haben würde. Hekma (Groningen). 


91) Eason, Phagozytosis of erythrocytes and the question of opsonin inParo- 
xysmal Haemoglobinuria. Edinb. Medie. Journal May 1907, XXI, p. 440. 

Barrat bezeichnete als Hämopsonin die Substanz, welche nach Einführung fremd- 
artiger roter Blutkörperchen erzeugt wird und das ozytiertwerden dieser Blutkörperchen 
durch Leukozyten veranlasst. Bei der paroxysmalen Hämoglobinurie hängt die Hämolyse 
der körpereignen Erythrozyten ab von der Anwesenheit und Aktivität eines Ambozeptors; 
die Aktivität eines Ambozeptors lässt sich erweisen, wenn das Blut (in vitro) bei normaler 
Temperatur aufgefangen und gehalten wird. 

Sobald nämlich dann Abkühlung eintritt, vollzieht sich die Hämolyse, während 
solche sich nicht bei normalem Blut unter gleichen Bedingungen vollzient. 

Unter diesen Umständen aber kann man nun auch schon nach Verlauf einer halben 
Stunde eine deutliche Phagozytose der eignen roten Blutkörperchen wahrnehmen, weiche 
den Leukozyten einverleibt werden. 

Einigemal kann sich auch ebenso rapid wie die Hämolyse, eine Leukolyse einstellen, 
und in solchen Fällen werden die roten Blutkörperchen möglicherweise hämolysiert von 
einer Substanz, die durch den Zerfall der Leukozyten in Freiheit gesetzt wird. 

Pappenheim (Berlin). 


92) W. 4 Worobjeff, Icterus chronicus acholuricus. Medizinskoje Obosrenje 1908, 
0. 


An der Hand sorgfältiger Literaturstudien kommt Verf. zu folgenden Schlüssen: 

1. Sowohl das klinische wie auch das pathologisch anatomische Bild des chronischen 
acholurischen Ikterus werden am leichtesten erklärt durch die Annahme einer „hämolyti- 
schen Autointoxikation“; während bei den intermittierenaen Formen desselben das en 
einer sekundären rezidivierenden Angiocholitis nicht von der Hand zu weisen ist. 

2. Der Icterus chronicus acholuricus ist zu den Erkrankungen des Blutes bzw. der 
blutbildenden Organe zu rechnen; wobei den pathologischen Veränderungen der Leber in 
der Pathogenese der Erkrankung wohl kaum eine aktive Rolle zugeschrieben werden kann. 

3. Wegen durchaus nicht erwiesener Einheitlichkeit in der Ätiologie und der Patho- 
enese der rkrankung will Verf. den Icterus chronicus acholuricus einstweilen nur als 
ymptomenkomplex und keineswogs als Krankheit sui generis aufgefasst wissen. 
0. -Hartoch (St. Petersburg). 
93) F. Widal, C Abrami et M. Brulé, Les ictöres d'origine hémolytique. 
Archives des maladies du coeur, des vaisseaux et du sang, avril 1908, 193—231. 

Le phénomène initial et fondamental est un acte hémolytique qui dérive d’une lesion 
du sang; la cholémie en résulte quel que soit le processus secondaire qui aboutisse à 
l'ictère, que l’on admette ou non une intervention hépatique. A l'encontre des ictères 
d’origine purement hépatique, les ictères hémolytiques se traduisent par une diminution de 
la résistance globulaire (Chauffard). Widal et ses collaborateurs rappellent l’intéressante 
série de faits qu’ils ont mis en lumière en étudiant les diverses catégories d’ictére hémo- 
lytique (voir l'analyse de ces travaux dans Folia haematologica, février 1908 et numéros sui- 
vants). Qu'ils soient congénitaux (familiaux et héréditaires) ou acquis, les ictères hémo- 
lytiques ont des caractères fondamentaux identiques: ictère jaune grave, variable (surtout 
avec les émotions et les fatigues); absence complète de tout symptôme en rapport avec 
l’iatoxication biliaire, ni prurit, ni bradycardie, ni xanthélasma, ni amaigrissement, ni déco- 
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loration des matières fécales. Ces ictères restent acholuriques, il y a urobilinurie. Le foie 
ligèrement hypertrophié ne se sclérose pas. Il y a splénomégalie. 

Le catégorie des ictèriques hémolytiques congénitaux témoigne d’une parfaite tolérance 
pour cet état; ces malades vivent do la vie commune; ils ont quelques douleurs vésiculaires 
oa se forment des calculs pigmentaires: ce sont des ictériques plus que des malades 
(Chauffard); l'anémie est légère, à oscillations. 

Les ictères hémolytiques acquis dont Widal a observé 4 cas (infection intestinale, 
pertes sanguines, etc. à l’origine) se marquent par une anémie plus accusée et parfois par des 
symptômes d'ordre infectieux. 

Au point de vue hématologique on note de l’anémie par poussées plus ou moins 
fortes, de l'anisocytose, de ia polychromatophilie, un peu de myélémie, la présence de quel- 
ques globules rouges nucléés. Dans les formes acquises de l’ictère hémolytique le sang se 
montre d’une instabilité remarquable. 

Les auteurs insistent ensuite sur la fragilité globulaire, sur le procédé des hématies 
déplasmatisées (Soc. méd. des hôpitaux 8 novembre 1907), sur l'action des sérums humains 
normaux et pathologiques, des sérums expérimentaux antihumains: dans l’ictère hémolyti- 
que la valnérabilité des hématies, vis à vis de ces sérums est plus accusée que normalement. 

La question des hématies granulouses est alors envi ; leur apparition est con- 
sidérée comme un phénomène secondaire à l'anémie sans qu'il soft proportionnel à cette 
dernière. Widal a découvert un autre symptôme hématologique des ictères hémolytiques 
aquis — l’auto-agglutination des hématies: il suffit de mettre en contact, dans un verre 
de montre, dix gouttes de sérum et une goutte de globules lavés du malade, de mélanger 
signeusement pour voir, en quelques minntes, l'agglutination se produire. 
dns Le di ic élimine la cholémie familiale de an Mihémelgee cat dus € 

laquelle le reste normal, l’hémoglobinurie paroxystique (l’hémolyse est due 
l'action dissolvante du plasma), sous l’influence du froid, les anémies par helminthiase, etc. 

Au cours des ictères hémolytiques, le syndrome ictére est en quelque sorte dissocié; 
il s’agit simplement d'une imprégnation | organique pigmentaire, sans intervention de sels ni 
d'acides biliaires, sans intoxication ta olique. ,Les choses se passent comme si ches 
I suche de ce genre, ne se produisait pas l'immunisation globulaire contre le taurocholate 

soude“ (Chauffard), 

Tarchanoff et Vossins ont montré que la bilirubine injectée dans la circulation 
stlimine en grande partie par les voies biliaires (bile très colurée, poisseuse). La pléio- 
chromie observée au cours de certains ictères hémolytiques, peut n'être ainsi que le iémoin 
de l'élimination du pigment par le foie. . | 

L’anatomie pathologique (Minkowski, Vaques et Gorinx) a montré un foie in- 


ie érée. 
L’injection de toluylène-diamine dans le „peritoine du chien reproduit le syndrome 
d'ictère hémolytique. La ligature du cholédoque chez le chien suscite un ictére par réten- 


granuleuses). II y a donc une opposition absolue entre l’ictère hémolytique et l'ictère par 
tion. 
L'opothérapie médullaire, l’arsenic, le chlorure de calcium sont inefficaces dans l'ic- 
tere hémolytique. Le protoxalate de fer a eu des effets très heureux sur l'anémie, mais n'a 
pas fait disparaître le syndrome. Sabrasès (Bordeaux). 
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Aus der med. Universitätsklinik in Breslau. (Direktor: Gehcimrat v. Strümpell.) 


Über die Beziehung zwischen myeloider Umwandlung 
und myeloider Leukämie und die Bedeutung der grossen 
mononukleären, ungranulierten Zelle. | 
Von 
Privatdozent Dr. Kurt Ziegler. 





In einer experimentellen und klinischen Studie fiber die Histogenen der mye- 
loiden Leukämie stellte ich als Resultat meiner Untersuchung den Satz auf, dass 
zwischen myeloidem und lymphatischem System bestimmte Korrelationen bestehen, 
die im wesentlichen durch die Funktion von Milz und Knochenmark bestimmt 
werden, dass ferner die myeloide . Leukämie (und die lymphatische) in letzter 
Linie ihre „Entstehung einer Störung dieser Korrelation verdankt infolge einer 
Schädigung des lymphatischen Apparates der Milz (resp. des myeloiden des Knochen- 
marks). Gegen diese Anschauungen und ihre experimentellen Grundlagen aind 
nun von verschiedenen Seiten kritische Bedenken und schärfere Angriffe laut ge- 
worden. Diese, sowie neuere Untersuchungen geben mir Veranlassung, nochmals 
in Kurzem auf die genannten Themen einzugehen, 

Was zunächst die allgemeine biologische Seite betrifft, so habe ich aus den 
experimentellen Untersuchungen geschlossen, dass zwischen lymphatischom und 
myeloidem System, im Besonderen zwischen Milz und Knochenmark bestimmte 
Beziohungen bestehen müssen, die bei normaler Organfunktion das zelluläre Gleich- 
gewicht myeloider und lymphatischer Zellen im Blute bedingen. Schädigungen 
des follikulären Apparates der Milz einerseits, des myeloiden des Knochenmarks 

Folia hasmatelogiea. VI. Band, 2. | 8 
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andererseits führen zu vermehrter Wachstumsiusserung des unversehrten Gewebes. 
Diese ist dadurch gekennzeichnet, dass in einem Fall die typischen kleinen Lym- 
phozyten, im anderen die grossen ungranulierten Markzellen in vermehrter Zahl an 
das Blut abgegeben ‘werden, während zu gleicher Zeit die Zellen des geschädigten 
Zellapparates an Zahl mehr oder weniger zurücktreten. Kleiner Lymphozyt und 
grosse ungrannlierte myeloide Zelle sind also durch ihre absolute Zahl der Indi- 
kator für die Norm oder die Schwankungen des zellulären Gleichgewichtes nach 
der lymphatischen oder myeloiden Seite hin. Diese Schlüsse liessen sich daraus 
ableitun, dass die Milzfollikelzerstörung durch isolierte Milzbestrahlung mittels 
Röntgenstrahlen nach kurzer vorübergehender Leukozytose das Blutzellenverhältnis 
derart verschiebt, dass die grossen mononukleären Markzellen vermehrt gebildet und 
ausgeschwemmt werden. Der histologische Vorgang in der Milz ist dabei folgender: 
Follikel- und Pulpagewebe veröden an I,ymphozyten, und es findet eine Einlagerung 
und Wucherung derselben grossen, ungranulierten myeloiden Zellen im verüdeten 
Milzgewebe statt. Diese myeloide Organ- und Blutveränderung hält so lange an, 
als die Follikelschädigung andauert. Sie ist im gegebenen Falle also abhängig 
von der Nachwirkung der Rintgenschidigung. Mit der Erholung der Follikel 
zeigt es sich aber, dass diese myeloide Einlagerung wieder zurückgeht, gnd die 
neue Produktion von Lymphozyten in den sich regenerierenden Follikeln schiebt 
gleichsam die myeloiden Zellen aus ihrem Stroma wieder heraus. Zu gleicher 
Zeit stellt sich auch das Zellgleichgewicht im Blut wieder her, indem die Zahl 
der Lymphozyten zu-, die der ungranulierten myeloiden Zellen abnimmt. In zahl- 
reichen Nachuntersuchungen an kleinen Tieren, an Mäusen, Meerschweinchen und 
Kaninchen konnte ich diesen Befund bestätigen. Bei Meerschweinchen und Ka- 
ninchen, deren ausgebildete Leukozytenformen typische Granulationen aufweisen, 
konute im Knochenmark auch deutlich die Vermehrung jener ungranulierten baso- 
philen Zellen entsprechend der Blatveränderung nachgewiesen werden. 

Das merkwürdige und wichtige dieser Erscheinung liegt darin, dass diese 
myeloide Blutreaktion an das Bestehen resp. die Weiterausdehnung der myeloiden 
Milzumwandlung, d. h, also an die Dauer der Follikelschädigung, geknüpft ist 
Daraus liess sich schliessen, dass nicht etwa die Follikelschädigung als solche, 
auch nicht irgend welche besonderen Reizwirkungen auf myeloide Zellen diese Ver- 
mehrung ungranulierter Markzellen hervorrief, sondern dass sie nur durch diese 
erweiterten Wachstamsbedingungen im Milzgewebe, also durch eine Verminderung 
der Wachstumswiderstände bedingt sein konnte. Denn dass das Milzstroma ein 
guter Boden für Myelozytenwucherung ist, wissen wir aus der Embryologie, dass 
andererseits das spätere Follikelgewebe der Milz dieses Wachstum verhindert, ist 
aus der assimilierenden lenkozytenzerstörenden Funktion dieser Apparate und aus 
dem Verschwinden der ımyelviden Zellwucherung bei wiedererlangter Funktions- 
tücatigkeit der Fullikel klar und deutlich ersichtlich. Die Rolle der Follikel liegt 
also im gegebenen Falle darin, dass sie die Expansion des myeloiden Gewebes in 
der Pulpa bei normaier Funktion verhindern, bei funktioueller Schwäche dagegen 
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nicht za verhindern vermögen. Allgemein biologisch ist dieses Zellwachstam und 
besonders seine Riickwitkung auf das myeloide Muttergewebe wohl nicht viel 
anders zu betrachten als etwa eine Wacherung des Gliagewebes nach Wegfall 
der markhaltigen Fasern. Sie steht auch allen regenerativen Wacherungsvor- 
gängen nahe, die ja auch im wesentlichen so lange und zwar im Ubermass vor 
sich gehen, bis die normalen Nachbarschaftsbeziehungen wieder erreicht und diese 
sie wieder auf die Norm zurückdrängen. Lymphotyt und myeloide Zelle stehen 
sich hier also als Antagonisten gegenüber. : “7 
Eine Bestätigung der genannten Beziehung und Antagonismen erhielt ich 
gemeinsam mit Schlecht!) auch bei genauer Untersuchung der Veränderung des 
Blatbildes im Verlauf leukozytotischer Blutveränderungen. Es zeigten sich nämlich 
auch bei der Wiederherstellung des normalen Blutbildes aus der leukozytoti- 
schen Veränderung ganz analoge Veränderungen der Bintzellen und Bildung» 
organe. Als Zeichen vermehrter myeloider Produktion sehen wir nämlich wieder 
jene grossen ungranulierten Zellen in vermehrter Menge gebildet und ausge- 
schwemmt, eo dans sie unter Umständen bis zu 30 und mehr Prozent aller Blut- 
sellen ausmachen können. Ihre Vermehrung leitet stets die Blutreparation ein. 
Mit dem Abfall dieser Zellvermehrung sehen wir dann fast regelmässig eine unter 
Umständen hohe Vermehrung der kleinen Lymphozyten, später auch der Eosino- 
philen und Mastsellen, auftreten. Das Wichtige ist, dass die grosse ungrannlierte 
Zelle dabei zweifellos die Reparation der Neutrophilen, der kleine Lymphozyt.der 
des lymphatischen Zellstammes anzeigt, sowie, dass das Verhalten der Kurve 
beider Zellarten einen ausgesprochenen Antagonismus aufweist. Also auch hier 
ein dentlicher Hinweis auf die gegensätzlichen Beziehungen zwischen Lymphozyt 
uod Myelozyt. Diese Tatsachen erlauben den wichtigen Schluss, dass das Knochen- 
mark sowohl auf einen vorübergehenden Zellverlust hin, wie als Antwort auf eine 
Erweiterung seiner Wachstumsbedingungen mit einer Zellvermehrung reagiert, die 
im strömenden Blute zu eventuell bedeutender Vermehrung der ungranulierten 
myeloiden einkernigen Zellformen führt. Diese Zellen und der kleine Lymphoryt 
zeigen also durch ihre Vermehrung die myeloide resp. lymphatische Reaktion an. 
Ich halte diese Befunde in der Tat für ausserordentlich wichtig für die Beurteilung 
des biologischen Verhaltens der Blutzellen im gesunden wie kranken Organismus. 


‘Man könnte daran denken, dass die zuerst beschriebene Reaktion auf die 
Follikelschädigung auch nur der Ausdruck reparatorischer Markvorgänge sei. Dem 
widerspricht aber, dass die Reaktion weit länger andauert, als der reaktiven Er- 
bebung der grossen Mononukleären anf die direkte nekrotisierende Röntgen - 
schädigung hin entsprechen würde. Denn erfahrungsgemäss ist diese Zellver- 
mehrung bei allen kurzdauernden infoktiösen Erkrankungen und Zellschädigungen 
in wenigen Tagen abgelanfen, während sie hier meist in stetigem Zunehmen be- 
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1) K. Ziegler und H. Schlecht, Untersuchungen über die leukozytotischen Blut- 
veränderungen bei Infektionskrankheiten und deren pbysiologische Bedeutung. Archiv für 
klin. Med. 1908, XCII. Bd. | 
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griffen war oder doch jene Durchsehnittszeit um ein Mehrfaches überschritt Nur 
bei chronisch entzündlichen Prozessen, welche aber Hier nicht in Frage kommen 
dürften, sehen wir dauernd die gleichen ungranulierten mononukleären Zeilen ver- 
mehrt, indem auch hier der dauernd vermehrte Lenkozytenverbrauch erhöhte Neu- 
bildung nicht nur granulierter, sondern auch ungranulierter Zellen bedingt. Ich 
habe schon in der erwähnten Arbeit darauf hingewiesen, dass wir diese reaktiven 
Vorgänge als recht zweckınässig bezeichnen müssen, denn diese ungranulierten 
Zellen können sehr wohl sekundär an dem Ort des Zellverlustes wieder sur An- 
siodelung gelangen und so den Ersatz beschleunigen. Es ist ferner erwiesen, dass 
sie durch Ausbildung von Granulationen in typische Myelozyten übergehen können, 
worauf noch zurückzukommen sein wird. Sie sind also als die eigentlichen Ersatz- 
zellen des myeloiden Zellstaates anzusehen, und wir können sie in Parallele setzen 
mit den- bekannten weniger differenzierten Ersatszellon verschiedener drüsiger 
Organe. Sie entsprechen zweifellos den Naegelischen Myeloblasten, wenn sie 
auch nach ihrer Ausschwemmung durch Umbildung des Kerns Formen annehmen, 
„Übergangsformen*, welche im Knochenmark meist nicht oder weniger vertreten 
sind, und wenn sie auch unter pathologischen Verhältnissen, genau wie die 
graaulicrten Myelozyten, sehr verschiedene Grösse aufweisen können. Dasselbe 
gilt mutatis mutandis von den kleinen Lymphozyten. Dabei muss scharf betont 
werden, dass bei noch so gesteigerter Wachstumstendens, z. B. regenerativ beim 
Typhus abdominalis, immer nur die typischen kleinen Formen in vermehrter 
Menge auftreten, nicht etwa Zellen, die wir als grosse Lymphozyten oder als 
Lymphogonien, Lymphoblasten und Keimzentrumzellen bezeichnen könnten. Ich 
habe diese Reaktion, wie dies übrigens auch vom verschiedener Seite geschehen 
ist, als myeloide bewz. lymphatische Reaktion bezeichnet, 

_ Überblickt man die gerade in letzter Zeit stark vermehrte kasuistische Lite- 
ratur, so erkennt man unschwer, dass diese beiden reaktiven Blutveränderungen 
eine höchst gewichtige Rolle bei allen Erkrankungen des Blutzellebens spielen. 
Besonders auffällig ist diese Rolle auch bei den schweren Anämien und den sogen. 
pseudoleukämischen Veränderungen, bei denen fast stets ein bemerkenswerter 
Ausschlag zu gunsten der kleinen Lymphozyten oder der grossen Mononukleären 
zu erkennen ist, und es ist gewiss nicht vom Zufall begleitet, dass diese Reak- 
tionen von Zeichen myeloider Zellwacherung in Milz nnd Drüsen eventuell auch 
in Lebergewebe einerseits, von lymphatischen Zellwucherungen im myelozytenarmen 
Knochenmark andererseits begleitet sind. Daneben kommen allerdings auch Fälle 
vor, bei denen beide Zellarten auffallend hohe Werte aufweisen, doch davon soll 
ausfübrlich an anderem Ort noch berichtet werden. Auch hier spielt neben reaktiv 
regeneratorischen Prozessen jene Störung des Zellgleichgewichts durch einseitig 
vermehrte Wachstumsmöglichkeit für Lymphczyt oder Myelozyt zweifellos eine 
gewisse Rolle, Auf die Beziehungen dieser Vorgänge zu dem leukämischen Pro- 
zesse wird noch einzugehen sein. | 

Die besprochenen Reaktionen sind so einfach und eindeatig, dass man sich 
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vewandern muss, dass sie nicht schon lange fixiert worden sind. Schuld daran 
ist die strittige Stellung der grossen mononukleären ungranulierten Zelle, die von 
Ehrlich als grosser Lymphozyt bezeichnet wurde, und doch kann meines: Er- 
achtens an dem myeloiden Charakter dieser Zelle nicht mehr gezeifelt werden — 
eine Ansicht, der sich ja auch die meisten Hämatologen, wenn auch zum Teil in 
etwas bedingter Form, angeschlossen haben. 

Gegen die Deutung meiner Untersuchungsresultate, insbesondere gegen die 
Behauptung der Beziehuung zwischen Milz und Knochenmark und die Entstehung 
myelolder Milrumwandlung durch eingelagerte Markzellen in Abhängigkeit von der 
Follikelschädigung hat nun G. Gruber in seiner Arbeit „über die Beziehungen 
von Milz und Knochenmark zueinander, ein Beitrag zur Bedeutung der Milz bei 
Leakimie* (Arch. f. experim. Path. u. Pharm., 1908, Bd. LVIII, Seite 289) auf 
Grund experimenteller Untersuchungen Stellung genommen, Er exstirpierte Ka- 
ninchen die Milz, bestrahlte die Hinterläufe und sah die gleichen Blutveränderungen 
eintreten, wie ich sie bei Bestrahlung der Milz unter Schuts des Knochenmarks 
erhielt, also im wesentlichen auch einen starken Anstieg der normal schon vor- 
handenen grossen mononukleären, ungranulierten Zellformen und ein Sinken der 
Lympbozytenwerte. Jene grossen Zellen hält Gruber für identisch mit Ehrlichs 
„grossen mononukleären Zellen“ in den sogenannten Übergangsformen und für Ab- 
kümmlinge des interfollikulären Gewebes der Hauptlymphdrüsen. Kine zweite 
Bildungsstätte soll das interfollikuläre Milzgewebe sein, weshalb die Zeilen be- 
kaantlich auch als Splenozyten bezeichnet werden. Diese normal wohl nur in 
geriagem Umfang tätigen Bildungsstätten sollen nun durch die Bestrahlung indirekt 
in Reizzustand versetzt werden und zwar durch ein durch den Zellzerfall ent- 
stehendes Leukotoxin. Dieses ist auch schuld, dass Hyperimie und Zeichen von 
Hyperplasie im unbestrahlten Knochenmark auftreten. Dieses Leukotoxin soll auch 
in meinen Versuchen wirksam gewesen sein und die myeloide Wucherung des inter- 
fellikulären Milzgewebes angeregt haben. Dass die fraglichen Zellen aus den 
Lymphdriisen stammen, schliesst Gruber daraus, dass er in dem interfollikulären 
Gewebe der Mesenterialdrüsen ähnliche Zellen mit vereinzelten Zeichen von Mitosen _ 
mb, und dass normale Kaninchenlymphürüsen in Abstrich stets eine grosse Menge 
usgranuliester grosser mononukleärer Zellen, die denen des strömenden Blutes 
„eft® völlig gleichen, enthalten. Eine genaue Durchsicht der Gruberschen 
Versuchsresultate ergibt kurz folgendes: 


Histologische Veränderungen: Im Knochenmark der bestrahlten und unbestrahlten 
Extremitäten: Fall 1: enormer Reichtum an Blutelementen, besonders Myelosyten, daneben 
such sahlreiche grosse mononukleäre Zellen mit ungranuliertem, hyalin erscheinenden Proto- 
places und Mitosen dieser wie jener Elemente, dazwischen auch Übe mit ee 
da, manchmal amphophiler —— — Fall II: (Ausstrichpräperat) „ viele Normo- 


an M .: Fall : (Ausstrich) nicht 7 viel polymorphkernige Elemente gegenüber 
mononukleären Wyelosyten, im Schnittpri 
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— allen"; Fal Ve vial closyten, etwas weni * 
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Lymphdrüsen: Fall I: Markteil wie ausgepinselt, einige Follikelzentrem machen den Kin- 
druck der Degeneration, an den gelichteten Stellen zahlreiche granulierte Leukozyten, selten 
ein. Myeloryt, im Mark zwischen Lymphosyten grössere Zellen mit homogenem : grauröt- 
lichem Protoplasma und exzentrischem bläschenförmigem Kern; Fall Il: Follikel sum Teil 
erhalten, zum Teil atrophisch, in eiuigen Markssträngen viele grosse mononuklcäre Zellen, 
oft „wie in lockerer Epithellinie an den Rändern gegeniiber dem Sinusendothel aufgereiht*, 
andere in einem Stadium der Degeneration und Verödung. Follikel eines anderen Drüse : 
voll granulierter Leukozyten; in einer weiteren neben sehr stark angegriffenun Follikeln 
reichlich granulierte Zellen mit polymorphem, selten mit einem dunklen runden Kern, die 
ain häufigsten in den Randzonen einiger Follikcl und gegen den treien Drüsenrand zu ge- 
lagert sind; Fall II: sehr blutreich, in der Markzone reichlich grosse basophile mononuk- 
leäre ungranulierte Zellen, in den Lymphräumen und Marksträngen gegen die Follikel hin 
solche Zellen mit zerfalleagm Kern. Einige Follikelzentren auffallend hell und arm an 
Lymphozyten. Einige Leukozyten; Fall IV: geringe Veränderungen: phagozytäre Zellen 
mit Kerdträümmern, die grösser als Lymphozyten, vereinzelt granulierte Leukozyten und 
basophile Zellen mit Mitosen. In allen Drüsen fand sich etwas Pigment. 


In den Drüsen bestanden also fast durchweg Zeichen entsündlich degenera- 
tiver Art. Wie sind nun die Veränderungen zu beurteilen? Die grossen baso- 
philen Zellen in den Marksträngen und Lymphsinus rind bei entzündlichen Zu- 
ständen ein längst bekanntes Ereignis, zum grössten Teile desquamierte Endothelien, 
synzytiale Verbände solcher Zellen sieht man oft, ebenso häufig Mitosen. Sie 
nehmen ferner nach der Desquamation meist rundliche Formen an. Entzündung 
der Follikel mit Atrophie und Desquamativkatarrh der Sinus mit Einlagerung von 
Leukozyten ist das wesentliche Merkmal dieser Drüsen. Ausserdem sieht man 
gerade bei den Mesenterialdrüsen, die beim Kaninchen sehr oft ein weniger dichtes, 
oft wie ,ausgepinseltes“ Gefüge haben, häufig ja nahezu regelmässig grosse Lym- 
- phozytenformen, die in nächster Beziehung zu den grossen Lymphozyten des Netzes, 
den Polyblasten Maximows, den leukozytoiden Zellen Marchands stehen, mit 
deren Bildang wohl die erhobliche assimilatorische und phagozytäre Tätigkeit 
dieser Drüsen in Zusammenhang steht. Ich will aber nicht bestreiten, dass auch 
einige cchte Myeloblasten unter diesen Zellen gewesen sind, auch die Ansiedlung 
eiukerniger grannlierter Elemente in den Randzonen einer Drüse von Fall II mag 
als Zeichen myeloider Umwandlung gelten, zumal diese Art der Lagerung dabei 
häufig zu finden ist. + 

Diese Zellen sind aber keine normalen Drüsenbestandteile, verdankeg ihre 
Ansiedlung vielmehr den entzündlichen Gewebsveränderungen, worauf noch zurück- 
zukommen sein wird. | 

Wie nan in diesen entzündlich veränderten Drüsen die Bildungsstätte der 
grossen mononukledren Blutzellen, die bis zu 31,9 °/, der weissen Zellen ausmachten 
finden kann, ist mir unverständlich. Den regelmässigen Befund grosser basophiler 
Zelleu in den Markstrüngen der Lymphdrüsen beim Kaninchen kann man also bei 
den Mesenterialdrüsen zum Teil wohl erheben, es sind aber zu Polyblasten sich 
umwandelnde Lymphozyten, die übrigen Drüsen lassen sie ‚meist gänzlich ver- 
missen. Doch ist es mir bekannt, wie leicht man in Ausstrichen grogse Lympho- 
zyten als Artefakte zur Darstellung bringen kann neben den wirklich grossen 
Endothelzellen, die natürlich mit ausgestrichen werden. | 
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Sehen wir uns dagegen das Knochenmark an. Verf. hat hier zweifellos den 
Nachweis erbracht, dass die ungranulierten grossen einkernigen Zellen vermehrt sind 
and hat durch den Nachweis von Mitosen auch ihre Proliferation sicher gestellt. 
Er hat aber auch gezeigt, dass Übergänge zu granulierten Zellen bestehen. 
Dieser Befund stimmt mit dem meinigen gut überein, auch ich habe sehr erheb- 
liche Zunahme dieser basophilen Zellen feststellen können und fand stets deutliche 
Übergänge zu granulierten Zellen, ein Verhalten, das in geringerem Grade auch 
in jedem normalen Knochenmark des Kaninchens beobachtet, werden kann. Diese 
Vermehrang basophiler Zellen stebt nun meines Erachtens in Einklang mit der 
Vermehrung der gleichen Zellen im Blut, und es dürfte berechtigt sein, dass hier 
im Knochenmark die Bildungsstätte ‚dieser Blatzellen zu suchen ist, zumal eine 
hypothetische Hauptbildungsstätte, die Mis, aus dem Organismus entfernt wurde. 
Was den Artcharakter dieser Zellen betrifft, so kennzeichnen die, Übergänge zu 
granulierten Zellen, die ich zweifellos und mit mir schon viele andere, =. B. auch 
Pappenheim und Grawitz, beobachtet haben, sie ebenso wie ihr eingangs be- 
sprochenes bivlogisches Verhalten als myeloide Zellen. Gruber vermisst aber als 
Charakteristikum die sichtbaren Zeichen der Umwandlung im strömenden Bint, 
denn „in allen denjenigen Fällen, in denen man bei menschlichen Leukämien un- 
granulierte Vorstufen der Myelozyten im Blute findet, gelingt es leicht, im Blut 
oder den Organen Übergänge zu den Myelozyten festzustellen‘. Das ist eine 
längst bekannte, nicht erst durch Butterfield festgestellte Tatsache, aber was 
soll ein leukämisches Blutbild zu unserem Fall beweisen. Hat sich einmal eine 
Leukämie ausgebildet, so ist die Beziehung der Blatbildung zum strömenden Blut 
durch die Überhäufung des Blutes mit myeloiden Zellen, durch die myeloide Milz- 
funktion und die meist enorme Markhyperplasie derart verändert, dass eben alle 
Zeilen und Übergangestadien im strömenden Blat erscheinen. Wir müssen aber 
zunächst von einem Stadium ausgehen, da noch keine echte Leukämie besteht, denn 
nieht eine Beschreibung der ausgebildeten Leukämie, sondern Einblick in ihre Ent- 
stehung wollen wir haben. Da kann es als Norm aufgefasst werden, dass typi- 
sche Übergänge der beschriebenen Art im strömenden Blut nur in geringem 
Masse vorkommen, auch dann, wenn wie bei leukozytotischen Prozessen ihre Zabl 
hochgradig vermehrt ist, wenn ich auch zugebe, dass bei besonderer Färbung mehr 
derartige Formen zu finden sind. Dagegen lüsst sich in diesen Fällen der Über- 
gang im Knochenmark und auch in ev. Orten sekundärer Ansiedelung leicht und 
gut erbringen. Ich habe bei Meerschweinchen und Kaninchen sowohl im Knochen- 
mark und myeloider Milz, wie weiteren nıyeloiden Bildungstätten diesen Nachweis 
erbracht und seither vielfältig durch Nachuntersuchungen bestätigen können, glaube 
somit diese Zelle als myeloide bezeichnen zu müssen. Anscheinend hält ja auch 
Gruber diese Zelle für myeloid, wenn er sich auf die Untersuchungen von Meyer 
und Heinecke stützt. Aus dem ganzen Verhalten dieser Zellen geht ebeu hervor, 
dass sie nur in einem gewissen Rahestadium ausgibig Grauula zu bilden vermögen. 
Die leukämischen Zustände, bei welchen jede myeloide Zelle in ziemlich jeden 
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Stadium losgeschwemmt werden kann, sind zur Beurteilung dieser Frage gänzlich 
ungeeignet, 

Wir sehen daher, dass sowohl nach einer isolierten Milzbestrahlung wie 
nach Bestrahlung von Knochenmarksteilen zunächst reaktiv eine Vermehrung 
uogranulierter grosser mononukleärer Zellen statt hat als Ausdruck reparatorischer 
resp. hyperplastischer Vorgänge im Knochenmark und nicht im Gebiet des lym- 
puatischen Apparate, Gruber hat durch seinen Versuch nichts anderes als eine 
willkommeue Bestätigung dsr Befunde geboten, dass auf zellulären Markverlust 
das restierende Knochemarksgewebe durch Vermehrung nicht nur der granulierten, 
sondern besonders auch der grossen ungranulierten myeloiden .Zellformen antwortet. 
Einen Beweis dafür, dass diese nngranulierten Zellformen ans dem perifollikulären 
Lvmphdrüsengewebe entstammen, hat er in keiner Weise in genügendem Grade 
erbracht. Daher ist auch die Ansicht einer indirekten Wirkung auf sekundäre 
Blutbildungsapparate im lymphatischen Gewebe abzulehnen. Ich will zwar nicht 
bestreiten, dass leukotoxische Substanzen ev. einen Zerfall auch nicht direkt durch 
die Strahlen getroffener Blutzellen bewirken können, obgleich es mir noch unbe- 
wiesen erscheint. Dass aber nach einer einmaligen mehrstündigen Bestrahlung 
diese Toxine viele Wochen lang wirksam. bleiben sollen, wenn also gar kein Zell- 
zerfall mehr primär stattfindet, das glaube ich ganz entschieden in Abrede stellen 
zu müssen. Mit derartigen indirekten Wirkungen lässt sich also nichts beweisen. 

Gruber glaubt nun aber, auf Grund seiner besonderen Versuchsanordnung 
überhaupt das Bestehen irgend welcher Korrelationen zwischen Mils und Markgewebe 
bestreiten zu können, da er eben nach Ausschaltung der Milz ganz ähnliche 
Reaktionserscheinungen von seiten der Biutzellen erhielt, wie ich nach Milzbestrah- 
lung: Eigentlich geht schon aus dem Vorhergehenden hervor, dass diese Fragen 
bei seiner Versuchsanordnung gar nicht diskutiert werden können. Noch dentlicher 
wird dies, wenn wir nun die Frage untersuchen, wie diese myeloide Milzumwand- 
lung entsteht und welche Bedeutung sie und ihre Reaktion auf das Knochenmark 
für die Entstehung einer myeloiden Leukämie haben kann und muss. 

Bei meinen Mäuseversuchen sah ich zweimal eine totale myeloide Umwandlung 
der Milz und schliesslich eine Überschwemmung des Blutes mit gewöhnlichen Leu- 
kozyten, Myelozyten (die bei der Maus alle ungranuliert sind) und kernhaltigen 
roten Blutkörperchen, also den wesentlichsten Markelementen. Ihre Zahl war eine 
so enorme, dass ein Verhältnis von 1:25 Leukozyten zu Erytrozyten zustande 
kam. Die Milz war über das Doppelte vergrössert. Es war ein Befund, wie er 
bei akuter Leukämie zur Beobachtung gelangt. Ich sprach deshalb auch vom 
Bilde einer akuten myeloiden Leukämie. An den Meerschweinchen und Kaninchen- 
versuchen habe ich derartige Grade der Veränderung nicht erreicht, habe sie auch 
nie als leukämisch bezeichnet, Aber die Art der Veränderungen war vollkommen 
analog derjenigen, die zu dem leukämieartigen Bilde bei der Maus geführt hatte, 
daher wurden auch alle diese Veränderungen in gleiche Beziehungen gesetzt und 
gleichmässig beurteilt. Ich habe daher auch, was nach dem Vorausgeschickten 
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srklärlich ist, davon gesprochen, dass dieser lexkimische Befund in letzter Linie 
af eine Störung des relativen Verhältnisses zwischen myeloidem und lymphatischem 
Apparat zurückzuffihren sei. Die Folgerungen waren durch folgende Überlegungen 
und Fragestellungen bedingt. 

Massgebend für die Entstehung einer myeloiden Leukämie erschien mir 
die Frage, wie kommt es su dem interessantesten, klinisch und histologisch 
bedentsamsten Symptom des myeloiden Milztamors, War dessen Entstehung klar- 
gelegt, so musste schon ein bedeutsamer Schritt in der Kenntnis der Histogenese 
getan sein. Dies muss nochmals betont werden, da einmal diese Milzveränderung 
in den letzten Jahren zweifellos bedeutend unterschätzt wurde, weil sie auch bei 
Gruber und bei Schridde in seinem kritischen Referat (Münch. med. Woch. 1907, 
Nr. 32) anscheinend nicht sonderlich hoch veranschlagt wird. Denon dass die Lehre 
Neumanns von der massgebenden, nahezu ausschliesslichen Bedeutung des 
Knechenmarks für das Zustandekommen leuk&mischer: Prozesse. nicht unbedingt 
Geltung haben kann, geht schon daraus hervor, dass man dabei einmal dem Sym- 
ptom der myeloiden Milzumwandlung kaum Bedeutung Deimisst, das andere Mal 
aber den ganz analogen Prozess der lymphatischen Umwandlung des Knochen- 
marks gegenüber der Milz- und Lymphdriisenhyperplasie als massgebend bezeichnet, 
Bei der Entstehung leukämischer Prozesse muss aber zunächst untersucht werden, 
wie kommt es zu einer myeloiden Milzumwandlung einerseits, zu einer lympha- 
tischen Markumwandlung andererseits. Betrachten wir zunächst die erste Frage. 
Bei dieser Fragestellung muss die Versuchsanordnung von Gruber, um meine 
Ansichten zu entkräften, recht merkwürdig gnmuten. Während ich die Bedingungen 
für eine myeloide Umwandlung der Milz zu ergründen suche und ihre Beziehung 
zu irgend welchen eventuellen Knochenmarksveränderungen, schaltet Gruber die 
Milz durch Operation aus und bestrahlt das Markgewebe. Gruber übersieht, was 
es zu beweisen gibt. Dass auf diese Art kein myeloider Milztumor zuwege kommt, 
dürfte einleuchten. Gruber hat allerdings bei seiner Versuchsanorduung ähnliche 
Blatverinderungen erhalten wie ich nach der Milzbestrahlung, Veränderungen, die 
mit meinen und Schlechts Untersuchungen über die reparative Wachstumsäusse- 
rungen leukozytärer resp. myeloider Zellen übereinstimmen. Dies schliesst aber 
doch die Richtigkeit meiner Deduktionen nicht aus Es zeigt vielmehr, was ich 
schon vor dieser Arbeit wusste, dass die ersten Zeichen expansiven Wachstums die 
gleichen sind wie die reparatorischer Mehrleistung, indem eben die ungranulierten — 
Zeilen vermehrt ins Blut ausgeschwemmt werden. 

Diese gleichartige Erscheinung kann nicht -befremden, sie erscheint vielmehr 
dgentlich selbetverständlich. Gruber hat auch übersehen, dass nicht die Follikel- 
degeneration als solche die von mir als myeloid bezeichnete Reaktion hervorrief, 
sondern dass diese durch die erweiterten Wachstumsbedingungen für myeloide 
Zeilen gegeben ist. Darin, dass die myeloiden Zellen ungehommt im Milsstroma 
sch weiter entwickeln können, Hegt der Anstoss zur Mehrprodnktion myeloider 
Zellen, ebenso wie ain zellulärer Verlust diesen Anstoss ausübt. Wie es mit der 
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Ansicht indirekter Driisenreizung steht, habe ich oben gezeigt, und dass diese 
Erklärung biologisch leicht verständlich sei, wird niemand behaupten können. Die 
Analogie mit der von Hauck beschriebenen Veränderung des Blutes im sweiten 
Stadium der Lues bestreite ich nicht, glaube vielmehr, dass thnliches im Verlauf 
jeder Leukozytose beobachtet werden kann, nur ist die Urssche der Verändarung 
in allen diesen Fällen eine reparatorische Mehrleistung, während sie bei meinem 
Versuch durch expansives Wachstum bedingt ist. Eine Konzession will ich 
Gruber machen, dass es vielleicht wegen des schon fixierten Namens Myelozyt 
besser gewesen wäre, statt von basophilen Myelozyten, von Myeloblasten oder baso- 
philen mononukleären grossen Zellen zu reden, wenigstens beim Meerschweinchen 
und Kaninchen, beim Mäuseblut besteht kein Unterschied zwischen diesen Zellen. 
Dass es sich aber um eine myeloide Zelle handelt, bleibt als Tatsache bestehen. 

Ich halte also die Gruberschen Darlegungen in keiner Weise für geeignet, 
mich zu veranlassen, irgend etwas in den Darlegungen und Erklärungsversuchen 
abznindern oder als unrichtig zu bezeichnen, zumal sie das hauptsächlich zu Be- 
weisende gar nicht berühren. Ich behaupte daher auf Grund moiner Versuche, 
dass die Möglichkeit der Ansiedelung resp. Entwicklung myeloider Zeilen im 
Milzgewebe zu einer myeloiden Reaktion führt, die sich in einem Zurliekdrängen 
der Lymphozyten und vermehrter Produktion grosser mononukleärer myeloider 
Zellen äussert und weiter, dass dies bei Verödung des follikulären Apparates, oder 
überhaupt bei jedem fanktionellen Versagen dieser Apparate statthat. Wiederauf- 
nahme der Funktion lässt die myeloiden Zellen aus der Milz und ‘die myeloide 
Reaktion des Blutes verschwinden. Aus diesen Tatsachen geht hervor, dass Aus- 
schaltung - -der Milz natürlich nicht die gleichen Resultate haben kann, weil wir 
mit dem Follikelapparat auch die Möglichkeit myeloider Expansion im Milzstroma 
wegnehmen. Daher sehen wir auch, wie ich bestätigen kann, splenektomierte 
Tiere nach vorübergehender leicht myeloider Reaktion bald wieder ein normales 
Blutbild anfweisen, da die übrigen lymphatischen Apparate vikariierend eintreten. 

Ich habe nun im Obigen den Standpunkt vertreten, dass die myeloide Um- 
wandlung durch Einlagerung ungranulierter myeloider Zellen ays dem Knochen- 
mark zustande küme. Gegen diese Lehre von der Kolonisation des Milzgewebes 
durch Verschleppung sind nun von verschiedener Seite Einwendungen erhoben 
worden, und im Gegensatz dazu die autochthone Entstehung dieser Zellen ver- 
fochten worden, so unter anderen von Schridde, Meyer und Heinecke, Pappen- 
heim und Nägeli. Der früher hanptsächlich dafür geltend gemachte Grand war 
der, dass man heterotopes myeloides, typisch granuliertes Gewebe in der Milz vor 
sich sab, ohne dass man im Blute die gleichen granulierten der Entwicklung 
durch Teilung fähigen Elemente: hätte nachweisen können. Dieser Grund dürfte 
heute nicht mehr stichhaltig anerkannt werden, da nachgewiesen ist, dass alle die 
granulierten Zellformen aus einer ungranulierten Zellform entstehen können, und 
dass diese Zellform mit der in strémendem Blute kreisenden grossen ungranulierten 
‚Zeilen identisch sind. 
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Der erste Teil dieser Voraussetzung dürfte wohl heute ziemlich sicher von 
der Mebrzahl der Hämatologen anerkannt sein, und ich glaube in meinen Ver- 
suchen an Meerschweinchen und Kaninchen auch einen Beweis für diese Geschehnisse 
gegeben zu haben. Über den zweiten Teil, den Charakter jener Zellen, sind die 
Meinungen zurzeit noch geteilt. Die Frage hat sich nun aber 20 zugespitzt, ob diese 
Estwioklang nicht aus präexistenten Gewebszellen, nicht etwa eingeschwemmten, 
zustande käme. So glanbte man der Lehre von der präexistenten primären Wander- 
wile folgen zu müssen, oder cs wurde an die Persistenz einer aus der Embryonal- 
zit stammenden myeloiden Stammzelle gedacht, die durch irgend welehe Reize 
auf eigne Faust, oder aber als vikariierende Hilfszelle bei schweren Zellverlusten 
gewimermassen aus ihrem Schlaf gerüttelt wurde und nun eine Jebhafte myeloide 
Tätigkeit entfaltete. Die alte Lehre vom sponftschen. formativen Wachstumerciz 
faad wieder ihre Anhänger. 

Schridde, an und für sich ein ausgesprochener Anhänger der dualistischen 
Lehre, der auf Grund ausgedebnter Untersuchungen die Anschanung frühester 
embryonaler Trennung der Blutzellen in myeloide, lymphatische und erythrosy- | 
tische Zelletimme verficht, tritt für die Präexistenz myeloiden Gewebes in Milz 
ud Lymphdrüsen und au anderen Gewebsstellen ein; er hält die von mir ge- 
schilderten myeloiden Einlagerungen in das Milzgewebe für autochthon entstanden, 
nicht vom Knochenmark: eingeschwemmt. Er glaubt, dass auch meine Versuche 
einen Beweis für diese Ansicht erbracht hätten, hauptsächlich deshalb, weil im 
Knochenmark „niemals von einer besonderen Hyperplasie, einpr myeloiden Reaktion, 
gechweige denn einer leukämischen Beschaffenheit, gesprochen werden kann“ 
Schridde muss demnach ähnlich wie Gruber annehmen, dass die ungranulierten 
grossen Zellen, die ich für myeloid bezeichnete, aus Milz und Lymphäräsen 
stammen. Ich glaube mit Sicherheit, dass diese Zellen aus dem Knochenmark 
stammen, glaube auch diesen Beweis nicht schuldig geblieben zn sein. "Myeloide 
Reaktion in dem gebrauchten Sinne ist nämlich charakterisiert durch eine Ver- 
mehrung der grossen ungranulierten Zellen, sie treten, wie erwähnt, im Gefolge 
der Milzfollikeischädigung in vermehrter Menge ins Blut und begleiten die Pro- 
tee der myeloiden Milzumwandlung. In den Protokollen ist bei Meerschweinchen 
und Kaninchen, denn nur diese zeigen die Unterschiede granulierter und ungranu- 
lierter Zellen, die, bei den Meerschweinchen hochgradige, Vermehrung dieser Zellen 
ia Knochenmark ausdrücklich hervorgehoben (pag. 49, 51, 59, 64) und gibt 
ugeswungen eine Erklärung für ihre vermehrte Ausschwemmung. In dieser Ver- 
mebrong im Knochenmark liegt aber ebenfalls eine myeloide hyperplastische Reak- 
tion. Diese vermehrte Bildung tritt schon zu einer Zeit ein, da von ausgedehnter 
nyeloider Umwandlung in der Milz und eventueller Zellabgabe an das Blut, die 
die Blatzellvermehrung erklären könnte, noch keine Rede sein kann, sie ist auch 
schon deshalb auf das Knochenmark zu beziehön. Sie steht, wie erwähnt, in Pa- 
rallele mit der oben schon erwähnten gesetzmässigen Vermehrung der gleichen 
Zellen beim Ablauf leukozytotischer Zustände. 
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Nun sagt Schridde ja, dass die Myeloblastenbildung in Milz und Drüsen 
nur unter krankhaften Bedingungen, hei der Leukämie eine Rolle spiele, normal 
aber wohl kaum in Betracht käme, er gibt ferner wohl auch zu, dass die normalen 
Zahlen der strittigen Zellen im normal zusammengesetzten strömenden Blate ans 
dem Knochenmark stammen. Die einfache Reaktion auf leukozytotischen Zell- 
verlust oder auf sonstige Markschädigungen dürfte nun kaum solche Umwälzungen 
in den blutbildenden Organen hervorrufen, dass eine pathologische oder normal nicht 
n Betracht kommende Stätte der Myelozytenbildang in Anspruch genommen werden 
müsste, Die grossen Mononukleären dürften also auch hier bestimmt aus dem 
Knochenmark stammen. Es wäre ja auch eine merkwürdige, mit der Zellphysio- 
logie nicht zu vereinigende Tatsache, wenn bei einer Markschädigung nicht etwa 
die autochthonen Markzellen, sondern sekundäre, am Verlust gar nicht beteiligte 
Stätten zur Heilung des Verlustes herangezogen würden. Dem ist auch nicht so. 
Leukozytärer Zellverlust ist von Wucherangsvorgängen am myeloiden Apparat 
gefolgt und zwar sind merkwürdigerweise in ausgesprochenem Masse dabei die un- 
granulierten Zellen beteiligt (vergl. Ziegler und Schlecht, l.c.), während lympha- 
tischer Zellverlust pur durch eine Wucherung des lymphatischen Gewebes wieder 
ausgeglichen wird. Dazu kommt noch, dass meine Untersuchungen so eingerichtet 
wurden, dass der mycloido Apparat möglichst intakt gelassen wurde, während der 
Iymphatischo im weitem Masse geschädigt war. Sind die fraglichen Zeilen nen 
als Markzellen zu betrachten, wissen wir, worauf ich ebenfalls schon hingewiesen 
habe, dass diese Zellen durch Ausbildung von Granulationen in Myelozyten und 
Leukosyten umgewandelt werden können, so stehen prinzipiell der Möglichkeit 
ihrer Verschleppung in das Milagewebe keine Bedenken mehr gegenüber, und die 
Briicke zum Verständnis der Anwesenheit typisch granulierter Myelozyten im 
Milzgewebe, ohne dass das Blut die gleichen Elemente enthalte, ist geschlagen. 

Da diese ungranulierten Zellen aber schon in der Norm im Blut kreisen und 
auch in die Milz gelangen müssen, trotsdem aber eine myeloide Umwandlung aus 
bleibt, müssen wir uns fragen, warum nun plötzlich eine myelolde Umwandlung zu- 
stande kommt, welcher Umstand es den autochthonen oder eingewanderten mye- 
loiden Zellen erlaubt, zu wachsen und myeloide Gewebe zu bilden. Gerade hierfür 
glaube ich in meinen experimentellen Untersuchungen den zwingenden Beweis er- 
bracht su haben, dass diese Möglichkeit eben durch den Ausfall der follikulären 
Funktion gegeben ist. Das Fehlen des fanktionellen Antagonismus der Lympho- 
zyten in Follikeln und besonders der Pulpa ist der Grund für diese Erscheinung. 
Darin, dass mit erneuter Follikelfunktion die myeloiden Bildungen und die mye- 
loide Blutreaktion wieder verschwinden, liegt nicht etwa ein Grund, diese mye- 
loiden Umwandlungen nicht mit den aus der menschlichen Pathologie bekannten 
vergleichen zu dürfen, vielmehr gerade die Hauptstätze der eben gegebenen Er- 
klärung. Was wir daraus schliessen müssen, ist nur, dass eine dauernde, à. b. 
eine bis zum Tode dauernde myeloide Umwandlung eine mindestens ebenso lange 
währende Unterdrückung der Milsfollikelfunktion zur Voraussetzung bat, 
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Lässt es nun schon diese Anhängigkeit von normaler und gestörter lympha- 
tischer Tätigkeit unwahrscheinlich erscheinen, dass normalerweise das perifollikuläre 
Gewebe myeloide Zellen im Ruhestadium enthält, so ist die proliferative Tätigkeit 
sicher Zellen in meinen Versuchen vollends unwahrscheinlich, ja unmöglich. Die 
Art der Schädigung durch Röntgenstrahlen war eine derartige, dass der gesamte 
Lymphapparat der Milz, bei der Mehrzahl der Mäuse wenigstens, zugrunde ging, 
frühere Untersuchungen hatten ferner gezeigt, dass auch der myeloide und erythro- 
patische Apparat ebenfalls durch Bestrahlung völlig zugrunde gerichtet werden kann. 
Wir wissen weiter aus den Bestrahlungsversachen der myeloiden, leuk&mischen Milz, 
das der Myelozyt auch in der Milz dem gleichen deletären Einflüss der Strahlen 
unterworfen ist, wie der Lymphosyt. Es hat sich ferner experimentell gezeigt, 
dass bei Bestrahlung von Mils und Knochenmark eine totale Verödung beider 
Organe erfolgt, dass also in der Milz keine resistenteren Zelien vorhanden sein 
können, die zur Zeit des Darniederliegens der Follikelselien proliferntiv im Sinne 
einer myeloiden Wucherung hätten tätig sein können. Wenn wir daher sehen, dass 
nach einer mehratindieen Bestrahlung der Milz allein tagelang der lymphatische Ap- 
parat infolge der nachhaltigen Röntgenwirkung keiner Regenerationsanstrengung fähig 
ist, za gleicher Zeit aber eine üppige myeloide Wucherung im Pulpagewebe sich 
susbreitet, so kann diese Wucherung nur von eingewanderten unversehrten Zellen 
ausgehen, d. h. von den im Blute kreisenden ungranulierten Zellen. Es ist ja 
auch eine heute meist anerkannte Tatsache, dass die Follikelzellen selbst nicht das 
Material zu dieser myeloiden Zellwucherung liefern. 

Warum hält nun Schridde an seiner Lehre von authochthonen myeloiden 
Zeilen fest? Ese sind die Stadien fiber die embryonale Entwicklung der Biutzellen 
und die daraus gezogenen Schlussfolgerungen auf postembryonale Geschehnisse. Da 
embryonal Leber, Milz und lymphatische Apparate myeloide Zellen enthalten, schien 
es am einfachsten, ihr späteres Auftreten durch eine Wucherung dieser sessil 
geblieben Zeilen zu erklären. Es ist die Lehre vom vikariierenden Eintreten 
prinärer, normalerweise nicht tätiger Bildungsherde, wie sie von Meyer und 
Heineeke besonders, aber auch von Pappenheim, Naegeli und anderen ver- 
treten wird. Zunächst muss betont werden, dass von einem vikarlierenden Ein- 
treten dieser Bildungsherde bei der gegebenen Versuchsordnung gar nicht ge- 
sprochen werden kann, denn das Knochenmark ist niemals derart geschädigt 
worden, dass es auf fremde Hülfe angewiesen worden würe. Sodann ist es aber 
sehr die Frage, ob es ohne weiteres erlaubt ist, embryonale Entwicklung mit 
postembryonaler Hyperplasie und Regeneration in Parallele zu setzen. 

Je weiter wir in der Embryonalzeit zurückgeben, je weniger weit die Zell- 
differenzierung gediehen ist, desto grüsser ist die Variabilität einer Zellart, da 
müssen wir schliesslich dahin kommen, nahezu jedes Gewebe aus einer Paren- 
chymzelle hervorgehen zu lassen. Das ist gewiss nicht richtig, denn darin liegt 
ja das Prinzip jeder Organ- und Zelldifferenzierung, dass den verschiedenen Ge- 
webszellen bestimmte funktionelle Aufgaben, meist auch bestimmte formale Gestal- 
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tung zu teil wird, so dass sie nur Zeilen ihrer eigenen Art zu produzieren im- 
stande sind. Dabei sehen wir zwar gewissen Zellen, wie z. B, den Stützzellen 
mehrfache Komponenten in der Art der protoplasmatischen Ausgestaltung zugr- 
messen, die Variationen. sind aber doch relativ begrenzt, und niemals bildet eine 
 Stützzelle eine typische Deck- oder Parenchymzelle. Ähnlich ist es mit den Blut- 
zellen. Auch diese differenzieren sich in früher Embryonalzeit in drei durchaus 
. verschiedene Zellklassen. Dabei besitzt eine wieder eine grössere Potenz in der 
Ausgestaltung des Protoplasmas, speziell der Ausbildung von Granula, die nvyeloide 
Zelle, sie vermag aber nicht in einen Lymphozyt oder Erythrozyt überzugehen, ist 
also von diesen typisch differenziert, . | 

Ebensowenig muss der Sitz der ersten Zeildifferenzierung im ersten Embryo- 
‚nalleben für das extrauterine Leben bestimmend sein. Wenn wir das wechselvolle 
Schicksal der Biutzellen, im Besonderen des myeloiden Apparates, der von dem 
perivaskulären Lebergewebe über das Milz-, zum teil vielleicht auch über das 
Lymphdrüsengewebe schliesslich im Knochenmark endgültig lokalisiert wird, be 
trachten, so geht daraus nicht mit Notwendigkeit hervor, dass dort myeloide 
Zeilen zurückgelassen sein müssen, wir können zunächst nur den Schluss ziehen, 
dass offenbar das Stroma von Drüsen und Milz, auch das perivaskuläre Leber- 
gewebe für myeloide Zellen günstige Entwicklungsbedingungen bietet und zwar 
offenbar dann bietet, solange die betreffenden Organe noch nicht die endgiltige 
Ausgestaltung ihres Parenchyms erhalten haben, und wir müssen aus der ganzen 
Geschichte dieser Zellwanderung den Schluss ziehen, dass die endgiltige Ausgestal- 
tung des Leber- und Lymphdrüsen- und Milzparenchyms sich mit dem Besteheu mye- 
loider Zellbildung nicht mehr verträgt. Wenn wir Rückschlüsse aus dem Embryo- 
nalleben auf den extrauterinen Zustand gelten lassen wollen, können es nur diejenigen 
sein, die sich auf die endgiltige Ausgestaltung der Organe und Zeildifferenzierung 
beziehen, denn ausser den Keimzellen gibt es keine omnipotenten Zellrelhen des er- 
wachsenen Organismus. Eine Zelle mit mehrfacher Potenz anderer Gewebe als 
den Keimdrüsen müsste stets als eine mangelhafte Differenzierung, eine Hemmangs- 
bildung aufgefasst werden. Wir dürfen doch den Satz, dass jedes pathologische 
Geschehen seine physiologischen Vorbilder hat, nicht ohne weiteres .auf das physio- 
logische Geschehen im frühsten Embyronalleben ausdehnen. Die Embryologie lehrt 
uns also, wenn wir die definitive Organausbildung berücksichtigen — und nur 
diese kann postembryonal massgebend sein — im vorliegenden Fall dass, ebenso 
wie in meinen Experimenten Fehlen oder nicht Funktionieren Iymphatischer Apparate 
myeloiden Zellen das Wachstum im Drüsen- oder Milzstroma gestattet, dass die 
Ausbildung funktionstüchtiger Follikel aber dessen Wachstum ein Ende macht. 
Die Annahme des Schlummerzustandes von Zellen inmitten angestrengtester Zell- 
tätigkeit hat immer etwas gekünsteltes und unwalrscheinliches an sich. 

leh halte daher sowohl die Ansicht Schriddes von der Persistenz myeloider 
Zellen in Milz- and Lymphdrüsen, wie die Hypothese von Meyer und Heineck« 
von der vikarijerénden Blutbildang in Milz- und Lymphdrüsen für unbewiesen 
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nod unwahrscheinlich, So bestechend dieser Gedanke gerade ‘bei schwersten 
Arämien erscheint, worauf an anderer Stelle nochmals zurückzukommen sein wird, 
an Vikariierende Zeilneubildung zu denken, so unrichtig wäre es, aus diesen 
wter schwersten pathologischen Bedingungen vor sich gehenden Vorgängen — 
bindende Schlüsse zu ziehen. Wir müssen hier vielmehr jene Fälle myeloider © 
rep, lymphatischer heterotoper Zellbildung heranziehen, bei denen möglichst 
geringe Abweichungen von der Norm sonst bestehen. Dazu scheinen gerade 
meine Experimente vorzugsweise geeignet, da hier nur einseitig lympbatisches 
Gewebe zerstört wurde, während das myeloide kaum, jedenfalls nicht nachhaltig 
geschädigt wurde. Darin liegt ja der Wert des Experiments, dass es versucht, 
ähnliche Veränderungen bei einfacheren, übersehbaren Bedingungen zu erzielen 
und, wean wir bei einer einseitigen Schädigung unversehrte Elemente in Wucherung 
reraten sehen, so werden wir den Grund dafür zunächst in der Art der Schädi- 
gung za suchen haben und anf gewisse Rückwirkungen schliessen dürfen, nicht 
aber im hyperplasierenden Gewebe selbst neue Reizwirkungen zu suchen haben. So 
kommen wir auch auf diesem Wege dahin, den Grund der hererotopen myeloiden 
Zeiwucherung ju der lymphatischen Zellschädigung zu erblicken und als zell- 
lieferndes Organ für diese Wucherung das Knochenmark, resp. bei myeloider 
Sehädigung das lymphatische System, anzusehen. 

Diese Betrachtangsweise von Schridde, Meyer und Heinecku u, a, hat 
aber noch einen weiteren Nachteil, nämlich den, dass wir zur Erklärung jener 
tigepartigen Wachstumsvorgänge spezifischer, nicht näher definierbarer Wachstums- 
reize bedürfen, damit die Schläfer aus ihrem Diimmerzustand zu neuen Leben er- 
wachen, Damit tritt etwas Unfassbares, gewissermassen persönlich Gestaltendes 
auf den Pian, das je nach den Ansprüchen zu variabel ist, um kritisch verwert- 
ber su sein. Wo ein Wachstumsvorgang nicht erklärlich erscheint, stellt ein 
pathologischer Wachstumereiz sich ein, und. wo es sich um bestimmte Zellgruppie- 
rangen handelt, wird dieser Wachstumsreiz spezifisch. Damit haben wir die uner- 
klärte Tatsache einfach durch ein noch unerklärlicheres mystisches Prinzip ersetzt, 
aber nichts bewiesen. Die Tatsachen, mit denen wir uns abfinden müssen : und 
de wir ebensowenig wie den Ursprung des Lebens selbst ergründen können, sind 
die, dass die Grundlage all dieser Wachstumsvorgäage die immanente Kraft des 
Zellindividnums ist, die jeden Verlust durch Neubildung von ihresgleichen ersetzt, 
die sich gesteigerten funktionellen Ansprüchen in den-durch die Wachstumswider- 
stände diktierten Grenzen anzupassen versteht, die sich nach Wegfall dieser Wider- 
“äade ungehemmt za entfalten sucht, Wir können diese Tendenz durch äussere 
Beeinflussung, durch Reize, wohl modifizieren, hemmen .oder beschleunigen, aber 
nieht wecken, geschweige denn funktionell auf typische andersartige Wege führen, 
ebensowenig als wir diese treibende Kraft, das Lebensprinzip als solches erfassen 
köanen. Darum werden wir auch allen Theorien, soweit sie derartige spezi- 
fhe Reizwirkungen benötigen, nicht folgen können, darum kann ich auch 
du ganze Gebäude von Beizwirkungen im Sinne Pappenheims nicht zur Er- 
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klärung der strittigen Punkte für verwertbar halten. Aus den oben schon an- 
geführten Gründen möchte ich auch die, wie von andern, so besonders von Pappen- 
heim vertretene Lehre von der Persistenz einer gemeinsamen Stammzelle für alle 
Blutarten im postembryonalen Leben nicht für richtig halten. Ebenso wenig kann 
ich ihm darin folgen, dass diese indifferente Zelle, der Grossiymphozyt, je nach 
der Spezifität von Reizen, von lymphoplastischen, myeloplastischen und erythropla- 
stischen Reizen, Lymphozyten, Myelozyten und Erythrozyten zu produzieren vermag. 
Ich möchte hier nur gaus kurz noch hinzufügen, dass ich bei der myeloiden Hyper- 
plasie niemals von einem „Iympholytischen Effekt“ (Fol. haem. 1907, S. 875, 379) gesprochen 
habe, diesen auch für absolut unwirksam halte, dass ich ebensowenig von funktioneller 
Vikariicrang oder gar von „entdifferenzierende Anaplasie“ (Fol. haem. 1907, 8. 81, 154, 
157, 886) gesprochen habe, da dies meinen Ansichten direkt zuwider laufen würde. Es 
ist auch unrichtig, dass ich ein Anhänger der Geschwulsttheorie bin zur Erklärung mye- 
loider Umwandlung. | 
Mit der Reiztheorie in diesem oder jenem Gewebe lässt sich also nichts be- 
weisen, und wir sollten besser zur Erklärung der in Frage stehenden Veränderungen 
ganz davon absehen. Es wäre auch ganz falsch, sich durch die grossartigen Erfolge der 
Bakteriologie in ätiologisclicr Beziehung derart beeinflussen zu lassen, das wir mit 
dem Auffinden eines Bakteriums auch die Ursache für die spezielle Gewebsver- 
änderung direkt glauben gefunden zu haben. Denn ein und dieselbe Ursache kann 
erfahrungsgemäss die verschiedenartigsten Wirkungen im Gewebe hervorrufen, Dinge, 
die ja längst kritisch festgelegt sind. Sie sind eben nicht nur der Effekt der 
wirkenden Ursache, sondern hauptsächlich auch bestimmt durch die sekundäre 
Reaktion des Organismus auf die gesetzte Schädigung, durch die unter den gege. 
benen Umständen mögliche reparatorische Wachstumsin- und -extensität, durch die 
infolge der Schädigung gesetzte Veränderung der zellulären Nachbarschaftsbeziehungen 
und die nächsten wie entfernteren korrelativen Ausfallserscheinungen. Dabei kann 
eine reaktive Gewebsäusserung, =. B. gerade durch Zellvermehrung, örtlich und 
zeitlich so weit von der crsten direkten schädigenden Bakterienwirkung entfernt 
liegen, dass sie den Charakter einer selbstständigen endogenen Veränderung er- 
hält, also überhaupt nicht mehr in direkte Beziehung zur primären exogenen 
Krankheitsursache gesetzt werden kann. Es sind rein pathologisch physiologische 
Wachstumserscheinungen als Folge gestirter innerer Organ- und Zellkorrelation. 
So stellt eben auch die myeloide Milsumwandlung ebenso wie die Iymphatische 
Markumwandlung nichts anderes dar, als eine solche sekundäre, von der direkten 
Beziehung zu äusseren Reizwirkungen losgelöste, pathologisch-physiologische Reak- 
tion des myeloiden Gewebes, eine Anpassung an neue pathologische Wachstnme- 
bedingungen dar. Sie besitzt dabei aber weder eine Bedeutung als eine Wieder- 
_bholung früh-embryonaler Lebensvorgänge, noch als ätiologisch wichtiger vikariieren- 
der Wachstumsvorgang. | 
Im myeloid nmgewandelten Gewebe sehen wir nun fast regelmissig auch 
kernhaltige rote Blatkirperchen auftreten und sich vermehren. Auch fir diese ist 
durch den experimébtel} erbrachten Nachweis kernbaltiger Erythrosyten im strd- : 
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menden Blut die Entstebung durch Einlagerung wahrscheinlich gemacht. Gegen 
sıtochthone Entwicklung sprechen die oben schon geltend gemachten Gründe. 
Ausserdem wissen wir ja, dass bei myeloider Reaktion oder auch leukozytotischen 
Zuständen bäufig kernhaltige Formen im Blut getroffen werden, sehen ja auch, 
dass bei allen anämischen Zuständen diese Formen sehr leicht in das Blut ein- 
ireten können. Morawitz hat deshalb auch in Erwägung gezogen, ob nicht be- 
stimmte Beziehungen zwischen myeloidem und erythrozytischem Apparat bestehen, 
so dass Erkrankungen des einen Apparates stets den andern in Mitleidenschaft ziehen. 
Ob diese Beziehungen wirklich bestehen, scheint mir, wie übrigens auch Mors- 
witz, recht fraglich, jedenfalls dürfte es sich oft um gleichzeitige Erkrankungen 
infolge Schädigung der gesamten Markteile handeln, vielleicht spielen auch mecha- 
nisehe Mumente eine Rolle. Jedenfalls wissen wir, dass bei einer Reihe von Zu- 
slinden kernhaltige rote Blutkörperchen im Blute auftreten und ev. auch in 
snderen Geweben zur Ablagerung gelangen können. 

Wir sehen demnach, dass das Blut in geringem Grade schon normal, in 
vermehrtem Grade bei Zeichen vermehrter Zellproliferation die Fähigkeit besitzt, an 
für sekundäre Blutzellenanlagerung geeigneten Orten durch Einlagerung von weissen 
Blatzellen, den grossen mononukleären ungranulierten Zellen, und kernhaltigen Vor- 
stufen roter Zellen neue Blutbildungsherde im Sinne des Markgewebes zu bilden. 
Wir erhalten so die Erklärung dafür, dass neues Markgewebe physiologisch im Alter 
bei der Verknöcherung knorpeliger Teile oder bei degenerativen, mit Knochenbildung 
einhergehenden Zuständen sonstwo im Gewebe entstehen kann. Ein gutes Beispiel 
dafür hat, wie ich glaube, kürzlich Maximow!) gegeben, indem er nach Unter- 
bindung der grossen Nierengefässe im verkalkten nekrotischen Nierengewebe typi- 
sches Markgowebe nachweisen konnte. Bezeichnend ist, dass dieses nur da ent- 
stand, wo noch Gefässe an die erkrankte Partie vom Nierenbecken aus herantraten. 
Maximow konnte nachweisen, dass die Neubildung zunächst nur intravaskulär in 
den sinusartig erweiterten Gefässen, dann erst auch ausserhalb derselben statt- 
hatte. Aus „grossen Lymphozyten“ bildeten sich granulierte Myelozyten in-, dann 
auch ausserhalb der Gefässe, und gerieten alsbald in lebhafte Wucherung, nach 
fünf bis sechs Wochen traten auch echte eosinphile Leukozyten auf, ferner traten 
zumeist auch intravaskulär basophile Erythroblasten auf, aus denen Normoblasten 
und Normozyten entstanden. Auch Riesenzellen sah Maximow aus den „grossen 
Lymphozyten“ entstehen. Maximow glaubt, dass Zellen, die ich nach der Zeich- 
nung nicht von grossen Lymphozyten unterscheiden kann, die er aber Megaioblasten 
nennt, die Matterzellen der Erythroblasten sind. Er glaabt ferner, dass die be- 
obachteten Zeilformen auf den kleinen Lymphozyt des Blutes als Stammbildungsselle 
zurückzuführen sind. | 

Ich glaube nicht, dass Maximow dafür zwingende Beweise erbracht hat, halte 
vielmehr die grossen Lymphozyten für die gleichen grossen mononukleären ungranu- 
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lierten Markzellen und für die Mntterzellen der grannlierten Zellen, halte auch ihre 
Zahl im strömenden Blute für ausreichend, um diese kleinen sekundären Myelo- 
zytenlierde entstehen zu lassen, zumal in einer relativ langen Spanne Zeit. Die 
basophilen Erythrohlasten sind wohl doch als aus dem Knochenmark stammend zu 
bezeichnen. Wir haben hier ehen mit dem Faktum ihrer Aussthwemmung zu rechnen. 
Jedenfalls ist dieses durch analoge Vorgänge bei den verschiedensten Zuständen eher 
wehrscheinlich gemacht, als die Meinung, dass sie aus den grossen Zellen, Maxi- 
mows Megaloblasten entstehen. Die I,ymphoryten haben meiner Meinung nach nichts 
mit den oben bezeichneten Zellen zu tun. Deshalb sah auch Maximow an be- 
nachbarten Lymphozyten in Lymphgefässen keine Zeichen irgend welcher Um- 
bildung. Sehr interessant und in Übereinstimmung mit meinen Experimenten irt 
dis hier erwiesene Tatsache, dass auf dem Boden eines seiner typischen Zellen 
verlustig gegangenen Gewebes mit Hilfe der herantretenden Gefässe ‚myeloide 
Bildungen zustande kamen. Dass hierbei autochthone Zellen für jene Herde ver- 
antwortlich zu machen sind, erscheint mir ebenso wenig wahrscheinlich, als dass nun 
gerado hier Zellen von der Adventitia der heranwachsenden Gefässe allein daran 
beteiligt wären. Denn die ersteren Zellen scheinen nur intravaskulär gebildet zu 
sein, es liegt daher am nächsten anzunehmen, dass die extravaskuläre Bildung erst 
nach der Durchwanderung der geeigneten Bildungszellen zustande kam. Somit ist die 
Analogie dieser Bildungen mit den experimentell beschriebenen in die Angen fallend. 

Myeloida Umwandlung Jymphatischen Gewebes kann also stets dann ein- 
treten, wenn durch fanktionelles Versagen oder Zerstörung der follikulären Appa- 
rate der Ansiedelung von myeloiden Zellen keine Widerstände entgegengesetzt 
werden. Bedingung ist nur, dass einmal grosse mononukleäre myeloide Zeilen im 
Blute kreisen, dass andererseits aber auch das Retikulärgewebe der Milz nicht 
ebenfalls durch krankhafte Prozesse schwer gerchädigt resp. verändert ist, so dass 
der Austritt der Zellen aus dem Blute nicht gut erfolgen kann. Da nun das 
:ormale wie das pathologisch veränderte Blut, seien es leukozvtotische oder schwere 
an&ınische Zustände, jene Zellen niemals vermissen lässt, so können auch in alien 
jenen Zuständen myeloide Umwandlung als Begleitsymptome auftreten, falls sich 
krankhatte Prozesse im Milzfollikelapparat geltend machen. Eine bestimmte he- 
sondere Blutverändernng, insbesondere gar eine Erkrankung des myeloiden Appa- 
tates isi also für diese Vorgänge gar nicht erforderlich. Andererseits schliesst 
abersginc solche Erkrankung ihre Mäglichkeit nicht aus, 

Die Grosse uud Ausbreitung der myeloiden Umwandlung wird sich immer 
nach der Suliwere der Milzsehädigung verschieden gestalten müssen. Da wir häufig 
partiell die einzelnen Follikulärapparate ganz verschieden erkrankt finden, so kann 
auch im Milzurgan selbst die myeloide Einlagerung lokal sehr verschieden aus- 
gedehnt sein, stellenweise vielleicht ganz fehlen. Ihre Grösse und Ausdehnung 
braucht ferner par nicht mit der Zahl bestimmter Blatzellen in Farallele zu stehen, 
da die einmal abgelagerten Zellen sich durch üppiges Wachstum vermehren können, 
sofern sie “ben daran nicht durch die follikuläre Milzfunktion gehindert. sind. 
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Ganz analog verhält es sich mit den follikulären Apparaten der Lymplı- 
drüsen, auch hier ist Vorbedingung zur Ansiedelung myeloider Zellen eine fo!liku- 
lire Schädigung. Dasselbe muss auch für sämtliche anderen Lokalisationen der- 
artiger Herde gelten, überall müssen wir gewisse zelluläre Schädigungen des autoch- 
thonen Gewebes zur. Voraussetzung machen, sei es das Leber-, Nieren- oder 
Nebennierengewebe oder sonst eine Lokalisation. So wird leicht verständlich, dass" 
wir in der menschlichen Pathologie einmal in Milz und Lymphdrüsen bei den ver- 
schiedensten krankhaften Prozessen, Infektionskrankheiten, akuter wie chronischer 
Art, bei schwerer Anämie, sodann auf dem Boden von Blutungen (Nebennieren: 
Gierke) in nekrotischen verkalkten Gewebapartien oder im vaskularisierten und 
verkalkten Knorpel Myeloidgewebe auftreten sehen. So versteben wir, dass in Milz 
und Drüsen fast regelmässig atrophische oder direkt uekrotische Verändernngen 
der follikulären Apparate in der Nachbarschaft mycloider Herde nachweisbar sind, 
und dass das Vorkommen dieser heterotopen Zellansiedelungen in ein und dem- 
selben Organ und besonders auch nach den verschiedenen Regionen, der Lymph- 
drisen so grossem Wechsel unterworfen sein kann. So können die Milz allein 
sder auch einige Lymphdrüsen allein die Veränderung aufweisen. Daher kommt es 
auch, dass die Veränderung sich iu jedem Lebensalter einfinden kann. 

Wir baben terncr gesehen, dass häufig sich auch kornhaltige rote Blutkürper- 
chen im strümenden Blut finden, für welche die gleich“ Abhängigkeit von gewissen 
Gewebsveränderungen für die Möglichkeit ihrer sckundäron Anmedelung bestehen 
müssen. Daher finden wir neben myeloiden Zellen häufig auch kernhaltige rote 
Blutkörperchen in jenen Herden. Da ferner erwiesen ist, dass die Möglichkeit des 
Darchtrittes kernhaltiger Erythrozyten in das Blut in der frühesten extrauterinen 
Lebenszeit besonders leicht von statten geht, kann es uns auch nicht wundern, 
wenn wir gerade bei den mit Milzneteiligung einhergehenden krankhaften Ver- 
änderungen des Säuglings- und ersten Ki:drsulter ın eventuell myeloiden Um- 
wandlungsherden viel érheblichere Zahlen kernheltiger Erythrozyten anzutreffen 
pflegen, als beim Erwachsenen. 

Wenn wir so alle Prozesse myeloider Umwandlung — und das gleiche 
gilt von den sogenannten lymphatiechen Umwandlungen — unter einem einheit- 
iben Gesichtspunkt betrachten, wohri wir den Schwerpunkt auf die lokalen, die 
Umwandlung bedingenden Verhältnisse legen, so verstehen wir, wieso bei den 
Atiologisch allerverschiedensten krankhaften Zuständen die gleichen Bildungen ent- 
steton können, und wir erbalten zugieich die Grnudiage zum weiteren Verständnis 
der Entstehung und Beziehung echt leukömischer Zustände zu vorausgegangenen 
Krankheitsprozessen. 

Nach dem Gesagten werden wir bei deu geringsten Graden myeloider Um- 
wandiung von Milz- oder Lymphdrtisen kaum erwarten künnen, dass hier reaktiv 
besondere Rückwirkungen anf den myeloiden Apparat zustande kommen. Wir 
schen aber ans den Versuchen an Müns:n nnd auch an Kaninclen wie Meer- 
eehweinchen, dass höhere Grade doch stets bestimmte Markveränderungen nach 
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sich ziehen. Sie sind oben gekennzeichnet unter dem Begriff der myeloiden Re- 
aktion unter Vermehrung zentral und peripher der grossen mononukleären ungranu- 
lierten Zellen, wobei nochmals ausdrücklich auf die betreffenden Vermerke in den 
Protokollen (S. 49, 51, 59, 64) hingewiesen sei. 

In zwei Fällen war nur eine totale myeloide Umwandlung der Milz mit 
einer bedeutenden Vergrösserung des Organs eingetreten, und dabei wurde gleich- 
zeitig das Blut mit Knochenmarkszellen geradezu überschwemmt, unter denen sich 
relativ sehr viel grosse einkernige myeloide Zellen, auch kernhaltige Erythrozyten 
befanden. Es bestanden also die Zeichen einer ausserordentlich gesteigerten mye- 
loiden Zellproduktion. Dabei zeigten sich auch im Mark unverkennbar die Hinweise 
auf die gesteigerte Produktion, indem die myeloiden resp. leukozytären Zellen 
dicht gedrängt lagen und das Fettmark der Röhrenknochen durch Zellmark ersetzt 
war (S. 19, 31, 84). Dass im übrigen nur geringe Abweichungen von der Norm 
nachweisbar waren, kann nicht wundernehmen, da ja bei Mäuseblutzellen ein Unter- 
schied zwischen basophilen und neutrophilen Myelozyten nicht existiert, ausserdem 
die Neubilduog der einkernigen und polymorphkernigen Zellen ausserordentlich 
rasch geschieht, und bei der Art der Versuchsanordnung ja kein Grund vorlag, 
der die typische Differenzierung des Kerns hätte aufhalten sollen. Jedenfalls ist 
an dem Bestehen vermehrter myeloider Knochenmarksproduktion in den genannten 
Fällen nicht zu zweifeln. Schon allein der Nachweis der zellulären Vermehrung im 
Blut würde dazu genügen, da diese Zahlen ja der quantitative Ausdruck der 
Funktion der Bildungsorgane sind und die Zellabgabe aus der myeloiden Milz allein 
kaum die enormen Zellvermebrungen erklärt hätte (vergl. S. 62). 

Ich glaube demnach doch erwissen zu haben, dass hochgradige totale myeloide 
Umwandlung infolge dieser neu gewonnenen Ausdehnungsfähigkeit für das myeloide 
Gewebe auch hyperplastische Zustände des Knocheninarks nach sich zieht. Diese 
Markhyerplasie halte ich allerdings, wie Schridde, bei typischer myeloider Leu- 
kämie auch für ein wesentliches histologisches Symptom, wenn auch Fälle von 
sicher myeloider Leukämie bekannt geworden sind, bei denen diese Hyperplasie 
fehlte, ja atrophische Zustände herrschten, worauf noch zurückzukommen sein 
wird, Wenn wir experimentell einen Fall vor uns ‚haben, bei dem innerhalb 
zwölf Tagen eine Zellwucherung von unfertigen and fertigen Markzellen mit 
enormer Zellvermehrung im Blut zustande kommt, so dass Erythrosyten zu 
Leukozyten sich wie 25:1 verhalten, wenn wir dabei die Milz vollkommen mye- 
loid umgewandelt und auf das Doppelte vergrössert finden, und wenn wir auf der 
andern Seite - klinisch genügend Fälle kennen, die in der gleichen kurzen Zeit 
unter Milzvergrösserung und totaler Umwandlung ihres Gewebes im Sinne des 
Markgewebes unter Zugrundegehen ihrer follikulären Apparate ebenfalls ein 
myeloid-leukämisches Blutbild aufweisen, so glaube ich allerdings, dass ein Ver- 
gleich beider Vorgänge gerechtfertigt ist, jedenfalls aber nicht kurzer Hand abge- 
lehnt werden kann, Ich glaube demnach nach wie vor, dass die myeloide Um- 
wandlung unter den gekennzeichneten Bedingungen das Primäre in dem Krank- 
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heitsprozess myeloider Leukämie ist, und dass konsekutiv die Markhyperplasie 
hinzukommt. Das will aber gar nichts darüber aussagen, wie das Mark während 
dieser sich ausbildenden Milzveränderungen schon beschaffen war. Ich glaube auch . 
weiter noch, dass wir es hier mit einer sekundären, rein pathologisch physiolo- 
gischen Anpassungserscheinung zu tun haben, die nicht als selbständige, Btiologisch © 
begreifbare Erkrankung bezeichnet werden darf. Ich bin überzeugt davon, dass 
such die akuten Formen der Leukämie nur solche symptomatische Begleiterschei- 
nungen verschiedener Erkrankungen sind. Nur dadurch, dass wir den Begriff der 
Leukämie symptomatisch, pathologisch physiologisch auffassen, ist es überhaupt 
möglich, die mannigfachen Beziehungen dieses Symptomenkomplexes zu den ver- 
schiedenartigsten Erkrankungen zu verstehen. Diese Beziehungen sind allerdings 
nur indirekte, und der resultierende Symptomenkomplex ist ein derartig imponieren- 
der, in sich abgeschlossener, dass wir klinisch vollauf berechtigt sind, von einem 
oder mehreren typischen Krankheitsbildern zu sprechen, und ganz bestimmte sym- 
ptomatisch-diagnostische Kriterien aufzustellen. Nur der Krankheitsätiologie fehlt 
das Typisch-spezifische, nicht dem pathologisch-physiologischen Symptomenkomplex. 

Am interessantesten und lehrreichsten müssen hier ja gerade die akuten Fälle 
von Leukämie sein, weil sie am ehesten etwas über ihre Entstehung aussagen lassen. 
Ohne näher auf literarische Einzelheiten eingehen zu wollen, ist es jedenfalls sehr 
auffällig, dass besonders oft schwer septische Erkrankungen neben, meist an- 
scheinend auch schon vor Sichtbarwerden der Leukämie bestehen. Es ist ferner 
eine auffällig übereinstimmende Erscheinung, wenigstens für die myeloiden Formen 
der Erkrankung, von denen allein jetzt die Rede sein soll, dass die follikulären 
Apparate in myeloid umgewandelter Milz und Lymphdrüsen nekrotisiert oder doch 
stark atrophisch sind, Wir sehen ferner meist, dass die überwiegende Masse mye- 
loider Zeilen in Mark und Milz und Lymphdrüsen jene grossen ungranulierten Mark- 
zellen, Naegelis Myeloblasten, sind. Wenn wir an den Typus der Entstehung mye- 
loider Umwandlung denken, bedenken, dass zunächst die grossen ungranulierten, mono- 
nukleären Zellen in die Milz eingelagert und konsekutiv im Mark vermehrt werden, 
vo könnte man daran denken, dass es sich bei diesen Formen einfach um ein Stehen- 
bleiben der die Einlagerung vermittelnden Zellen auf der ungranulierten, myelo- 
blastischen Stufe handelt, die Differenzierung durch Granulabildung also ausbleibt. Wir 
haben in dieser Leukämieform gewissermassen die Fixierung des ersten ungranulierten 
Zustandes eben myeloid umgewandalten Gewebes vor uns. Also kein Rückschlag 
ins Embryonale, sondern, wie auch Pappenheim betont, eine ausbleibende 
mangelhafte Differenzierung liegt vor. Suchen wir nach dem Grund dieser 
Erscheinung, so muss diese wohl in der zugrundeliegenden primären Erkrankung 
gesucht werden. Wenn wir da meist septische Zustände vor uns babèn, die be- 
kanntlich Erythro- wis Myelopoëse schwer zu schädigen vermögen, so liegt es am 
nächsten, den Grund dieser mangelnden Zelldifferenzierung in der Wirkung der 
feptischen, toxischen Substanzen zu suchen. Eben darin werden wir auch den 
Grand für den rasehen Verlauf der Veränderungen zu suchen haben. Denn einmal 
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sind die schädlichen Einflüsse wohl imstande, rasch ausgiebige follikuläre Schädi- 
gungen herbeizuführen, diese Gewebe also für die myeloide Metnplasie vorzube- 
reiten, sie bedingen andererseits durch die starke Inanspruchnahme des leukozy- 
tären Apparates schon einen Zustand angestrengter reparatorischer Tätigkeit, die 
ja nach den eingangs genannten Erfahrungen zu einer Wucherung und Vermehrung 
gerade der grossen ungranulierten myelniden Zellen führen muss. Beide Momente 
vereinigt geben uns eine genügende Erklärung für die rasche Ausbildung der 
leukämischen Organ- und Blutveränderung tnd besonders anch für das Vorherrschen 
gerade der ungranulierten myeloiden Zellformen. 

Je nach der Schwere der Infektion wird nun der morphologische Charakter 
der myeloiden Veränderungen sehr wechsela können, er wird es hauptsächlich 
dadurch tan, dass es in verschiedenen Fällen zu mehr oder minder ausgiebiger 
Granulabildung in den Myeloblasten kommen kann. Denken wir an den Einfluss 
der zugrundeliegenden Erkrankungen, so ist es auch gut verständlich, dass die 
chronisch verlaufenden Fälle im allgemeinen sich durch die gute Ausbildung des 
Granulozytensystems auszeichnen. Dies wird um so mehr der Fall sein, je geringer 
die gleichzeitige Alteration des myeloiden Systems war, welche die .Grundkrankheit, 
die die Follikelschädigung bedingt, ausübte, Weil aber auch hier alle nur denkbaren 
Abstufungen und spezielle Beeinfinssungen typischer Granulozyten möglich sind, kommen 
auch bei chronischen myeloiden Leukämieformen alle möglichen qualitativen und quanti- 
tativon Variationen vor, so dass kaum eine Leukämie formal der anderen genau 
gleicht. Nun wird uns aber auch eine andere merkwürdige Erscheinung wesentlich 
verständlicher, nämlich die Eigentiimlichkeit, dass unter Röntgenbehandlung des mye- 
loiden Milztumors ganz gewöhnlich neben dem allgemeinen Rückgang der weissen 
Blutzellzahlen die grossen ungranulierten myeloiden Zellformen mehr in den Vorder- 
grund des histologischen Blutbildes treten. Durch die Bestrahlung wird eben die 
myeloide Milz gewissermassen mehr oder minder ausser Funktion gesetzt, der Anteil 
von Blutzellen aus diesem Organ kommt mehr und mehr in Wegfall, und von 
seiten des Knochenmarks schen wir wieder mehr den reaktiven Typus der mye- 
loiden Reaktion kenntlich werden, der wie zu Beginn auch jetät noch bestand. 
nun aber durch den Zellverlust in der bestrahlten Milz wieder mehr Bedeutung 
erlangen muss. 

Ferner sehen wir in dieser therapeutischen Beeinflussung der quantita- 
tiven Zellabgaben an das Blnt auch einen neuen Hinweis darauf, dass in der Tat 
die expansive Wachstumsmöglichkeit in der fanktionslosen Milz für die proliferative 
Marktätigkeit von äusserst wesentlicher Bedeutung ist, denn sonst’ wäre ein der- 
artig bedeutender Rückgang der Blutzellenzabl allein durch Bestrahlung der Milz 
kaum denkbar, er könnte auch durch die Annahme leukotoxischer Substanzen kaum 
eine befriedigende Erklärung finden. 

Lassen sich nun die gewöhnlichen Formen akuter wie chronischer Leukämie 
auf diese Weise genetisch verstehen, so ist auch für die atypischen Formen, bei 
denen das Knochenmark scheinbar die charakteristischen Veränderungen vermissen 
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isst, keine besondere Schwierigkeit für das Verständnis gegeben. (reifen wir 
our kurz einen dieser Fälle, wie er kürzlich von Meyer und Heinecke und in 
der Wiederholung von Butterfield!) beschrieben worden ist: schwere Anämie mit. 
ienkämischem Blutbefand, 27800 Leukozyten, grossenteils aplastisches Fettmark, 
myeloide Milz und Lymphdrüsen. Verfasser glauben daraus den Schluss ziehen zu 
müssen, dass diese Leukämie oder myeloide Psendoleukämie lienal-lymphatischen 
Ursprungs sei. Sie denken auch an Zeichen reparatorischer Leukopoese. Damit, 
dass Verfasser diese Leukämie lienalen Ursprungs ‚bezeichnen, kommen sie meiner 
Auffassung der Entstehung der myeloiden Leukämie ziemlich nahe, Denn auch 
ich nehme an, dass die Milzveränderung das Primäre ist, allerdings halte ich die 
myeloide Zellwucherung der Milz hervorgegangen aus eingeschwemmten Markzellen. 
Denn der Annahme, dass auch ein atrophisches Mark ungranulierte Zellen an das 
Blut abgibt, die sich dann im Milzgewebe ablagern und weiter wuchern, steht 
nichts im Wege. In der Folgezeit kann aber ‚dann das myeloide Gewebe ih’ der 
verödeten Milz sehr wohl gute Wachstumsbedingungen finden, während krankhafte 
Vorgänge im Mark selbst der Wucherung und Ausbreitung des Myeloidgewebes 
hindernd im Wege stehen. Dass aber auch im atrophischen Mark gewisse Reak- 
tionen auf diese Expansion des Myeloidgewebes in der Milz hin stattfinden kann, 
beweist gerade dieser Fall, bei welchem der Rest von Zellmark hauptsächlich 
myeloblastisch verändert war, also aus jenen grossen ungranulierten myeloiden 
Zellen bestand. Dieser Fall stellt also ein recht gutes Beispiel einer’ Zwischen- 
stufe zwischen einer Anämie und myeloider Leukämie dar, indem die auf die 
myeloide Umwandlung erfolgte myeloide Reaktion das Mark myeloblastisch verändert 
hatte. Natürlich können auch weitere Schädlichkeiten die myeloblastische Mark- 
wmwandlung unterstützt haben. Für dieses Zwischenstadium spricht auch die 
relativ geringfügige Erhöhung der weissen Blutzellen. Es lässt sich ja auch nicht 
sagen, ob nicht doch beim Weiterschreiten des Prozesses schliesslich sekundär das 
Knochenmark durch Überschwemmung mit unreifen Markzellen wieder zelluliert 
und typisch leukämisch verändert worden wire. 

Was die myeloide Umwandlung der Lymphdrüsen betrifft, so möchte ii; 
ihr kein so grosses Gewicht beilegen. Denn diese ist nur lokal beschränkter 
Natur, und die Beziehungen der Lymphdrüsen zum Blutstrom sind doch so indirekte, 
jedenfalls so viel weniger innige als die der Follikel und Pulpazellen in der Milz, 
dass ihre reaktiven Einwirkungen auf das Mark durch Vermittlung des Blut- 
stromea zum mindesten gegentiber der Milz stark zurücktreten müssen. In der 
teilweisen Erschöpfung des Marks liegt also durchaus kein Grund zu der An- 
nahme, dass myeloide Bildungen nur autochtbon aus präexistenten Myeloidzellen 
in Milz und Lymphdrüsen entstehen müssten. Auch haben Verfasser, besonders 
Butterfield, mich nicht richtig verstanden, wenn sie mich annehmen lassen, 
dass die myelvide Wucherung des Marks der Grund für die myeloide Wucherung 
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. … 1 Buttertield, Ober die ungranulierten Vorstufen der Myelozyten und ihre Bildung 
in Milz, Leber und Lymphdrüsen, Deutsch. Arch. f. klin. Med. 1908, Bd. XUIL. 
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in anderen Organen ist, denn es verträgt sich sehr wohl mit meiner Auffassung, 
.dass auch bei atrophischem Marke diese Veränderungen vor sich gehen. Wenn 
aber Butterfield von einem Fehlen der Reaktion des Markes in seinem Falle 
spricht, so hat er tibersehen, dass ich in dem vermehrten Auftreten ungranulierter 
mononukleärer Zellformen eben eine typische myeloide Reaktion erblicke. Ob diese 
in einem gesunden Vollmark oder einem reduzierten Mark auftritt, ist aber prin- 
zipiell von recht geringer Tragweite. Dass im übrigen in dem erwähnten Fall 
das obliterierte Ende des Warmfortsatzes, eines der follikelreichsten Gebilde des 
Körpers, besonders stark myeloid umgewandelt war, wobei die Follikel vollständig 
zugrunde gegangen waren, ist nur eine Bestätigung meiner Anffassung von der 
. Bedeutung der Follikelschädigung für das Zustandekommen myeloider Umwand- 
lungen. | 

Ähnliches wie die genannten Autoren haben auch Lehndorf und Zack!) bei 
einem Fall myeloider Leukämie im Greisenalter mit mässiger Leukozytenerhebung 
beschrieben. Dabei fehlte die typische pyoide Markbeschaffenheit, es waren viel- 
mehr Zeichen ausgedebnter fibrôser Induration vorhanden. Die Milz dagegen war 
typisch myeloid umgewandelt und der Blutbefund myelämisch. Verfasser deuten 
die myeloide Umwandlung ebenfalls entstanden aus autochthonen myeloiden Zellen 
auf den leukämischen Reiz hin und erklären das Fehlen der Markhyperplasie 
dadnrch, dass das Markgewebe durch irgend welche Einflüsse an der Wucherung 
auf den alle myeloiden Zellen treffenden Wachstumsreiz hin gehindert war. Das 
letztere möchte ich auch glauben, und es scheint mir nicht gezwungen, diesen 
Grund in der fibrösen Entartung grosser Markteile zu erblicken. Nur ist auch 
durch diesen Fall nicht bewiesen, dass eine Kolonisation der Milz vom Marke aus 
nicht möglich gewesen ist, vielmehr sind alle Voraussetzungen für eine solche 
Einlagerung vom Marke aus in die Milz genau so erfüllt wie bei typischen Fällen. 
Wir brauchen auch hier nicht jenen myéloiden Wachstumsreiz ale wirksam anzu- 
sehen, sondern können allgemein biologische Reaktionen in dem oben dargelegten 
Sinne ungezwungen zur Erklärung herbeiziehen. Diese scheinbaren Ausnahmen 
bestätigen daher gerade die Regel. 

Pappenheim hat jüngst (Fol. haemat. 1908, Nr. 5) einen Fall akuter 
myeloider Leukämie mit schwerer Anämie mitgeteilt, ebenfalls ausgezeichnet durch 
das absolute Vorherrschen der grossen ungranulierten, myeloiden Zellen, der 
Pappenheimschen „Grossiymphozyten“. Milz, Lymphdrüsen, Knochenmark und 
Leber zeigten das Bild myeloider „makrolymphoider“ Metaplasie. Pappenheim 
glaubt in Milz- und Lymphdrüsen autochthone Entstehung aus dem. interfollikulären 
Gewebe annehmen zu müssen, wesentlich infolge der verschiedenen geweblichen 
Anordnung des Myeloidgewebes. Im Knochenmark fanden sich nämlich im makro- 
lymphoiden Gewebe nur spärlich Häufchen neutrophiler und eosinophiler Myelozyten 
und Erythroblasten, in der myeloiden Milz fehlten diese ganz, während in auf- 


1) 8, Fol. haem. 1907, No. 5, pag. 636. 
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filligem Gegensatze dazu die Lymphdrüsen zwischen den grossen, ungranulierten 
Zellen relativ zahlreiche nesterartig angeordnete, neutrophile und eosinophile Mye- 
lozyten und getrennt davon Erythroblasten erkennen liessen. Diese Verschieden- 
artigkeit der Zellausbildung, die sich im Gegensatze zu dem „Gesetz von der Homo- 
genität der leukämischen Veränderungen* befindet, kann nach Pappenheim nur 
durch örtlich verschiedenartige Reizwirkungen auf autochthone Zellen, nicht durch 
Einschwemmung der Zellen aus dem Knochenmark erklärt werden. 

Auch diese Argumentation kann ich nicht als stichbaltig für die autochthone 
Entstehung jener Bildungen anerkennen. Zunächst sind auch zu diesem Falle 
alle Prämissen für die sekundäre Einlagerung myeloider Zellen erfüllt, indem das 
Knochenmark über reichlich grosse mononukleäre, basophile Zellen und wenn auch 
wenig Erythroblasten enthielt und wohl sicher an das Blut abgegeben hat, die 
folikulären Apparate, ferner stark atrophisch, funktionell also zum mindesten 
schwer geschädigt sind. Was nun das Milzgewebe betrifft und seinen Gegensats 
zum Knochenmark, so sehen wir das ja bei der Mehrzahl der akuten myeloiden 
Leukämien, dass das Milsgewebe fast rein myeloblastisch beschaffen ist, während 
das Knochenmark noch Reste granulierter Zellen enthält. Das kommt wohl daher, 
dass wir im Mark und der Milz, hier ev. sogar in erhöhtem Masse gewisse 
schädigende Einwirkungen auf die Umbildung der Myeloblasten in granulierte 
Markzellen wirksam finden, kommt noch hinzu, dass ev. die Raschheit des Über- 
tritts in das Blut ihre granulozytäre Umbildung verhindert. Einige Unterschiede 
in Granulozytenausbildung in Milz und Knochenmark findet man ja auch bei 
ehronischen Fallen. Im vorliegendem Falle war offenbar die Granulabildung so 
erschwert, dass sie in den mit dem Blutstrom in direkten Beziehungen stehenden 
Organen, Milz und Knochenmark, auf ein Minimum beschränkt bliebe. Daher 
kam es auch, dass diese für die zellulare Blutversorgung wesentlich in Betracht 
kommenden Organe keine Ubergangsformen zu granulierten Zellen, i. e. Promyelo- 
zyten, übertreten liessen. Das Knochenmark lieferte also als ansiedelangsfäbige 
Zellen nur oder fast nur ungranulierte Formen in das Blut; diese siedelten sich 
im Milzgewebe an, fanden dort aber nicht die Bedingungen zur Ausbildung von. 
Granulationen. | 

Betrachten wir nun die Lymphdrüsen, so ist ja auf den ersten Blick ihr 
verschiedenes Verhalten auffallend. Doch ist auch dies keine seltene Erscheinung, 
wd sie ist nach dem Vorhergehenden auch nicht besonders merkwürdig. Denn 
einmal sind die Beziehungen der Drüsen zum Blatstrom, was die Zellabgabe an 
diesen betrifft, nur indirekte, jedenfalls spielt der direkte Übergang in die Blut- 
gefässe kaum eine besondere Rolle, daher sind auch Zellen, die in ihr das peri- 
follikuläres Gewebe abgelagert werden, einmal einer weiteren Entwicklung fähig, 
weil sie even längere Zeit ungestört an Ort und Stelle verbleiben können; sodann 
ist aber sehr die Frage, ob jene die Granulabildung aufhaltende Noxe in den 
Lymphdrüsen gleich stark wirksam zu sein braucht, wie in Milz und Knochenmark 
wit ihren innigen Beziehungen zum Blutstrom. Es ist ferner nichts auffallendes, viel- 
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mebr oft nachzuweisen, trat auch in meinen Kaninchenversuchen klar zu Tage, dass die 
Granulabildung in der myeloiden Milz, oft auch im teilweise myeloblastischen Knochen- 
mark, herdweise auftritt, dass also gewisse lokale Bedingungen ihre Entstehung begün- 
stigen. Wie verschiedenartig solche sekundär myeloide Herde sein können, habe 
ich anch an den Kaninchenversuchen (Kan. 4 und §) zeigen können, bei welchen 
neben myeloider Milzumwandlung im benachbarten Pankreasgewebe, wohl auf dem 
Boden von Blutungen entstanden, stellenweise reine Myelozytenherde mit typischer 
Granulation und Kernteilungsfignren, an anderen Orten solche mit überwiegend 
Myeloblasten und deutlichen Ubergangsfurmen zu granulierten Zellen zu sehen 
‘waren, In diesen Fällen konnte es sich nur um Umwandlung basophiler in granu- 
lierte Zellen gehandelt haben, und nur die verschiedenen lokalen Bedingungen 
konnten Schuld an der verschieden raschen Ansbildung von Granulationen sein. 
Für die nesterartige Anordnung der Erythroblasten dürfen wir wohl für ihre An- 
siedlung und Entwicklung die gleichen Verhältnisse und Bedingungen massgebend 
sein lassen, wie für die ,Myeloblasten, ja ihre nesterartige Anordnung spricht 
direkt für Entwicklung aus eingelagerten Zellelementen. 

Diese verschiedene Anlage ungranulierter und granulierter myeloider Zellen 
in Organen mit myeloider Umwandlung hat übrigens ein ganz gutes Analogon 
in dem Verhalten der Riesenzellen bei myeloider Leukämie, denn auch diese sehen 
wir lokal nach verschiedenen Geweben und Organen verschieden ausgebildet. 
Sie können in der Milz ganz fehlen, in Drüsen oder anderen myeloiden Gewebs- 
einlagerangen reichlich vorhanden sein, worauf ich a. O. schon hingewiesen habe. 
Was wir aus dem Pappenheimschen Falle schliessen dürfen, ist einmal die Tat- 
sacL:, dass neben der allgemein wirksamen schädigenden Ursache je nach den 
lokalen verschiedenen Bedingungen die Möglichkeit für die Granulabildung in den 
verschleppten Myeloblasten bald eine günstige, bald eine ungünstige sein kann. 
Er zeigt, dass wir demnach von einem strengen (Gesetz der Homogenität der mye- 
loiden Bildungen bei myeloider Leukämie eigentlich nicht sprechen dürfen, dass es 
mehr nur im Grossen uni Ganzen Geltung hat. Ich kann daher auch in diesem 
Falle keinen zwingenden Beweis dafür erblicken, dass myeloide Umwandlung an 
Erscheinungen autochthoner Gewebszellen gebunden ist, sehe in ihnen vielmehr eine 
Bestätigung dafür, dass jene Bildungen erst durch degenerative Zustände autoch- 
thone Parenchymzellen, vor allem der lymphatischen Apparate, ermöglicht werden, 
und dass es sich dabei um die Einlagerung und Wucherung aus dem Knochenmark 
stammender Zellelmente handelt, wobei die Art der lokalen Gewebsschädigung und 
die lokal verschiedene Beziehung zum Blutstrom gewisse formale Modalitäten in 
der Zellausbildung veranlassen kann, wobei wir fernsr sehen, dass die Ausbildung 
von Granulationen stets auch an gewisse Ruhezustände der betreffenden Zellen 
geknüpft ist, 

Wir müssen demnach partielle mycloide Umwandlung der Milz und Lymph- 
drüsen, akute wie chronische myeloide Lenkämie mit oder ohne typische Markver- 
änderung unter gemeinsamen biologischen Gesichtspunkten betrachten, und dürfen für 
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alle Ähnliche Reaktionserscheinungen genetisch zugrunde legen; sie unterscheiden sich 
gegenseitig nur durch graduelle Unterschiede, die einwal in der Möglichkeit der 
Ausbreitung des myeloiden Gewebes in Milz und anderen Organen bedingt sind. 
andererseits ibre formale Modifikation, Extensität und Beschränkung durch den Zu- 
stand des Markgewebes erhalten. Das prinzipiell und biologisch wichtigste Moment 
ist das, dass jene viel umstrittene Zellform, die grosse, ungranulierte, basophile, 
einkernige Zelle des Knochenmarks, als Ersatz- und Stammzelle des myeloiden 
Apparates im postembryonalen Leben, normalerweise im Blute schon vorhanden 
ist, und bei allen vermehrten Wachstumsäusserungen am mpyeloiden Apparat, 
insbesondere dem neutrophilen Zellstamm, sei sie reparatorischer oder sonst hyper- 
plastischor Natur, vermehrt gebildet und in vermehrter Menge in das Blut ge- 
schwemmt wird; dass diese Zellform der Teilung fähig ist und durch Ausbildung 
von Granulationen in typisch granulierte Myelezyten und Leukozyten übergehen 
kann. Diese Zelle besitzt im normalen Blute etwa die Grüsse eines gewöhnlichen 
Leukozyten und lässt deutlich die Tendenz zur Kernpolymorphie, oft auch den 
ersten Beginn der Protöplasmagranulierung erkennen, in pathologischen Fällen 
wechselt ihre Zellgrösse wie die der granulierten Myelozyten ausserordentlich, die 
Kerne behalten meist runde Form. Ein prinzipieller Gegensatz zwischen der 
grossen mononukleären Zelle des normalen Blutes und den Naegelischen 
Myeloblasten besteht also nicht. Damit besitzt das Blut eine Zellform, welche - 
unter besonderen lokalen Umständen in andere Gewebe als dem Knochenmark 
zur Ablagerung gelangen und, wenn sie nicht durch typische Gewebsgestaltung 
ond Funktion daran gehindert ist, myeloides Gewebe zur Entwickelung bringen 
kann. Die lokalen Bedingungen, um dieses heterotope Wachstum zu gestatten, 
sind stets regressiv metamorphotischer oder degenerativer Art, denn typische 
Gewebsformation setzt stets auch bestimmte Zellaffinität gleichartiger Zellen 
oder zwischen Stützsubstanz und Parenchymzelle voraus, lässt also keine fremde 
Zellart zur Entwicklung gelangen. Sehen wir fremdes, aber physiologisches Gewebe 
in einem Organ wuchern, so kann dies nur durch lokale Gewebsläsion oder fank- 
tionelle Gewebsschwäche möglich sein. Die Hauptrolle spielen hierbei atrophische 
resp. Zerfallsprozesse an den lymphatischen Apparaten, als Organen, die ebenfalls 
retikalär gebaut sind, wie das Knochenmark und dadurch, wie auch die Embryo- 
logie lehrt, besonders geeignet zur Aufnahme myeloider Zellen sind. In zweiter 
Linie kommen anscheinend mit Verkalkang efnhergehende Degenerationszustände © 
oder lokale Organzerstörungen auf dem Boden von Blutungen in Betracht. Der 
Bestand dieser myeloiden Einlagerungen ist an die Dauer der degenerativen 
Zustände geknüpft, Erholung und Restitution des betreffenden Gewebes vernichtet 
die fremde Zellansiedelung wieder. 5 

Geschieht die myeloide Zellwucherung in einem mit dem Blutstrom in nächster 
Beziehung stehenden Gewebe, wie die Milz, und zwar rasch und ausgiebig, so 
sehen wir auch das Knochenmark reaktiv in Wucherung geraten, zunächst durch 
vermehrte Bildung jener ungranulierten myeloiden Zellformen. Damit ist aber 


schon der Typus jener Veränderungen erreicht, welchen wir als myeloide Leukämie 
bezeichnen müssen. Alle weiteren Veränderungen sind sekundärer Natur, welche 
den Prozess nur graduell und formal etwas zu variieren vermögen. Denn nun 
besteht myeloider Milstumor, es ist Ausschwemmung unreifer, unfertiger, leukosytärer 
Elemente ermöglicht, es besteht myeloide Reaktion des Marks mit vermehrter 
Zellabgabe. Damit ist der Symptomenkomplex myeloider Leukämie gegeben. Diesem 
Typus der Veränderungen geschieht dadurch kein Abbruch, dass in seltenen Fällen 
die Zeichen reaktiver Markveränderung nur geringfügig sind oder nahezu fehlen. 

Die Veränderungen können sich nun sehr rasch oder nur schleichend ent- 
wickeln, je nach der zugrundeliegenden, den ganzen Symptomenkomplex ermög- 
lichenden Ursache; sie können es aber nur dann, wenn diese Ursache, die ihren 
‚hierfür wesentlichen Ausdruck in follikulärer Milzschädigung erhält, eine mehr 
oder weniger lang dauernde, bei chronischen Fällen dauernde ist. Die aufgestellte 
These, dass die myeloide Leukämie ihre Entstehung einer Störung innerer Organ- 
korrelation zwischen myeloidem und lymphatischem Gewebe verdankt, glaube ich 
daher auch heute noch anfrecht erhalten zu sollen, ebenso wie den Satz, dass die 
aus. der Reihe der Erscheinungen gezogenen Schlüsse fiber die korrelativen Be- 
ziehungen zwischen lymphatischem und myeloidem Apparat gerechtfertigt und be- 
gründet sind. Diese Auffassung der Leukämie im rein pathologisch-physiologischen 
Sinne gibt uns auch das Verständnis für das wechselvolle Bild der Leukämie in 
formaler wie klinischer Beziehung, da wir unschwer erkennen, dass ein derartiger 
histogenetischer Symptomenkomplex die verschiedenartigsten Erkrankungen begleiten 
kann. Bedingung ist ja nur, dass eine bestimmt lokalisierte Schädigung in der 
Milz resp. dem lymphatischen Gewebe gesetzt wird und erhalten bleibt. So ver- 
stehen wir auch, wie ich ja schon anderen Orts auseinandergesetzt habe, die Rolle 
vieler Infektionskrankheiten akuter wie chronischer Art, verstehen, warum dies 
gerade solche Erkrankungen sind, die häufig das follikuläre Gewebe, besonders der 
Milz, schwer zu 'schädigen vermögen. Es kann nun auch nichts Frappierendes 
haben, dass sich eine myeloide Leukämie auf dem Boden einer bestehenden Leuko- 
zytose oder einer schweren Anämie entwickeln kann oder schleichend unter kaum 
bemerkbaren Symptomen sich heranbildet, und wir sind nicht gezwungen, besondere 
spezifische Beziehungen oder gar teleologische Gesichtspunkte im Sinne vikariierender 
Wachstumsvorgänge in Rechnung zu ziehen. 

Ich habe im wesentlichen nur die Verhältnisse bei der myeloiden Leukämie 
in Berücksichtigung gezogen, ohne näher auf die ähnlichen Beziehungen bei der 
lymphatischen Leukämie einzugehen, insbesondere bin ich auch der Frage der 
akuten lymphatischen Leukämie nicht näher getreten. Ich halte es aber bis jetzt 
noch nicht als erwiesen, dass es eine grosszellige Form lymphatischer Leukämie 
gibt. Ich werde bei Besprechung der Veränderungen der Blutzellarten bei schweren 
anämischon Veränderungen Gelegenheit haben, =. T. auf diese, wie auf die Frage 
heterotoper Erythropoëse noch näher einzugehen, Für die myeloide Leukämie 
scheint mir jedenfalls sicher zu stehen, dass die myeloide Umwandlung der Milz 
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nicht nur das merkwiirdigste und interessanteste Symptom ist, soudern dass es. 
such das charakteristischste und unbedingt erforderliche Merkmal dieser Leukämie- 
form darstellt. Dieser Erwägung werden sich auch diejenigen nicht verschliessen 
können, welche die myeloiden Umwandlungen antochthon im Milzgewebe selbst ent- 
stehen lassen, wenn sie jene von Meyer und Heinecke wie Leundorff und 
Jack erwähnten Fälle in Berücksichtigung ziehen. Es wird die weitere Frage 
sein, ob der lymphatischen Umwandlung des Knochenmarks die gleiche Bedentung 
für die Entstehung lymphatischer Leukämie zukommt, und ob man, was ich nicht 
giaube, Fälle wie den von Schridde zitierten ohne jede Markveränderung über- 
baupt mit diesem Namen belegen darf. Es wird dabei auch die wesentlichste 
Aufgabe sein, festzustellen, ob auch diese Bildungen sich durch allgemein biolo- 
gische Reaktionserscheinungen erklären lassen. Wir werden uns dabei ebenso- 
wenig von mystischen Reizwirkungen irreführen lassen dürfen, als wir nur ein- 
seitig deskriptiv betrachtend vorgehen dürfen. Denn so Gutes und durch den Ver- 
gleich Wertvolles wir durch die rein deskriptive Methode der Betrachtung auch 
gewinnen können, werden wir doch der klinischen Symptomatologie nie entraten 
können, wenn es sich darum handelt, die Dinge genetisch zu betrachten und auf 
thre pathologisch-physiologische Basis hin zu untersuchen. 
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Aus der Kgl. Universitäts-Kinderklinik zu Mtinchen. (Direktor: Prof. Dr. M. Pfauudler.) 


Zur Frage der akuten Leukämie. 
Von 


E. Benjamin und Th. Gott, 
Assistenten der Klinik, 


Hierzu die lithograpb. Tafel II. 
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Die Beziehung der verschiedenen Formen leukämischer Wucherung zuein- 
ander und ihr Verhältnis zu den echten Geschwülsten ist in letzter Zeit Gegen- 
stand mannigfaltiger Diskussionen gewesen. . Besonders hinsichtlich der akuten 
Formen, der akuten lymphatischen und myeloiden Leukämie ist von einer Reihe 
von Antoren für eine einheitlichere Auffassung plidjert worden. Die prinzipielle 
. Trennung des granulierten von dem nichtgranulierten System soll, wie das Hirsch- 
feld!) in einem Referat in den Folia haematologica ausführt, bei derartigen Prv- 
zessen nicht mebr aufrecht zu erhalten sein, da eine kontinuierliche Reihe von 
Übergangsformen von der typischen akuten Lymphozyt-nlcukämie zur akuten ge- 
mischtzelligen Leukämie führe. *) 

Andererseits ist von Sternberg?) darauf hingewiesen worden, dass die 
leukämischen Wucherungen vom puthologisch-anatomischen Standpunkt aus nicht 
einheitlicher Natur seien, dass man von den rein hyperplastischen Prozessen 
die aggressiven Formen prinzipiell trennen müsse und dass demnach neben 
die gewöhnliche hyperplastische lymphatische Leukämie die Leukosarkomatose zu 
stellen sei. | 

Einen Beitrag zur Lösung der nech ungeklärten Frage möge der im folgenden 
wiedergegebene eigenartige Fall akuter Leukämie liefern: 


Am 29. Januar wurde der 9 Jahre alte Knabe Karl Fuchs in die Klinik aufge- 
nommen. Die Familienanamnese ist ohne Belang. Tas Kind soll vor 5 Wochen mit Leib- 
schmerzen erkrankt sein, die so heftig wurden, dass Patient seit 3 Wochen ans Bett ge- 
fesselt war. Dabei bestand starke Verstopfung. Es handelt sich um einen sehr Llassen, 
stark algemagerten Knaben, bei dem die objektiv: Untersuchung ausser einer leichten 
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1) Hirechfeld, Folia haematologica 1907, 8. 209. 

2) Aumerkung bei der Korrcktur: In neuester Zeit tritt übrigens Hirschfeld, 
wie aus Pappenheims und seiner Arbeit in diesen Blättern (1908) hervorgeht, narh- 
drücklich für cine Fintcilung der grosslymphozytiren akuten Leukämie in eine myeleide 
und eine Iymphoide Form ein, 

3, Sternberg, Ergebnisse der Pathologic 1905. 


— 158 — 


Dämpfung tiber der rechten Spitse nichts wesentliches ergibt. Von der Milz ist nichts zu 
ppieren. Die Drüsen am Hals sind links zum Teil-erbsen- bis bohnengross, rechts kaum 
vergrössert. Die Inguinaldrtisen sind haselnussgross. 


Im Anfang der Beobachtung richtete sich unser Verdacht mit Rücksicht auf 
dea Lungenbefund auf eine ev. bestehende Tuberkulose. Da aber die Pirquet- 
sche Tuberkulinreaktion sowohl wie die Tuberkulinsalbenreaktion Moros durchaus 
negativ waren, mussten wir unsere erste Annahme aufgeden. Eine Blutanter- 
suchung klärte uns über das Wesen des Prozesses auf. Es fanden sich 3500000 
rote Blutkörperchen bei einem Hämoglobingehalt von 60 Proz. und 19800 weisse, 
deren qualitative Auswertung uns schon damals die Diagnose einer akuten mye- 
logenen Leukämie ermöglichte. Wir werden den Blutbefund später im Zusammen- 
hang besprechen, | 


Inzwischen war auch die Milz der Palpation zugänglich geworden. Das Organ 
erwies sich als auffallend hart und reichte 2—3 Querfinger unter den Rippenbogen; von 
ihrem vorderen Rand gut abgrenzbar liess sich ein ungefähr in Nahelböhe hefindlicher 
apfelgrosser, harter, knolliger Tumor nachweisen, der etwas verachieblich war und dessen 
Konturen nicht gut nach allen Richtungen festzustellen waren. Auch die zwei Querfinger 
unter dem Rippenbogen fühlbare Leber hatte mit dem Tumor keincn Zusammenhang. 

- Nach etwa i4tägigem Spitalau‘enthalt setzte eiu remittierendes Fieber von 88 bis 
39° ein. Zugleich traten Hautblutungen auf; der Knabe wurde matter und extrem blass. 
Der Blutbefund war dabei ziemlich unverändert. Erst nach weiteren 2 Wochen sanken 
die ruten Blutkörperchen auf 1'/, Millionen, während die Zabl der weissen auf 45000 stieg. 
Jetzt traten ausgedehnte Ödeme auf, die Drüsen am Hals vergrösserten sich, cs entwickelte 
sich eine Stomatitis ulcerosa und von der rechten Tonsili, ausgehend ein rapid fort- 
schreitender nomatöser Prozess, der zu einem fast vollkommenen Zerfall der Rachenwrich- 
teile führte. Am 1. Mürz — 9 Wochen nach "eginn der Erkrankung — crfolgte der Fxitus. 

Die Sektion, ausgeführt von Prof. Dr. Dirck, ergab im wesentlichen folgenden 


Nach Eröffnung der Bauchhöhle zeigt es sich, dass Coscum und uufstei;rendes Colon 
garnicht nach rlickwärts fixiert sind. Der Coecumkopf liegt im Zusammenbaug mit einer 
Iumormasse in’ der linken Seite des Abdomens. Im Mesenterium finden sich über hasel- 
busegrosse, zum Teil pendulierende Knoten. 

Der Situs der Brusthoble ist normal. Die Thymus ist geschrumpft und hart. 

_ Die Rachenschleimhaut ist schmierig weich, von grtingelber Farbe. Die linke Ton- 
tile mit dicken Membranen bedeckt, die peritrachealen und peribronchialen Lympbdrüsen 
sind sehr klein and derb. | 

An der Basis des linken Ventrikels ein Paar feine Ekchymosen. Milz über der 
Konvexität 17,5 zu 9,4. Ihre Kapsel straff gespannt, das Parenchym derb, die Sehnittflkchc 
dunked ‚graubraun mit stellenweise eingesprengten helleren grauen Punkten, jedoch Läpp- 
elenzeichnung nirgends sichtbar. Die portalen I,ymphdrüsen bis über Huselnussgrösse ge- 
schwellt, derb, auf dem Durchschnitt graugelb. = | 

Im Magenfundus die Follikel vergrössert. Im Dünndarm dieselben teilweise bis 
, vorstehend; die Schleimhaut sehr blass, starr. Unterhalb der Klappe wilbt 
sich in den Kopf dcs Coecums eine ziemlich derbe, polypöse, auf der Kuppe grünlich zer- 
isllene Geschwulstmasse in das Lumen ein. In den erhaltenen Teilen ist diese auf dem 
Du:hschnitt sehnig glänzend und schieferig pigmentiert. Im Coecum und Colon weiterhin 
die Schleimbaut sehr sukkulent mit deutlich überstehenden Follikelu. Im unteren Colon 
über der Flexur in der Schleimhaut strablige Eiuziehungen und feat anhaftende grünliche 
Scherfe. Weiter abwärts auf der Höhe der Follikel zahlreiche kleinere, grünliche Schorfe. 
Ge von injizierten Höfen umgeben sind. | 

Die mesenterialen Lymphdriisen liegen zum Teil als walnussgrosse Knoten vor, sind 
im ellyemeinen ziemlich dérb und zum Teil fleckig marmoriert. 

_ Dus Mark in der Diaphyse des Femnr ist graurut, an einzelnen Stellen etwas durch- 
theinend, leicht auslösbar, dabei auffallend derb. 


Das pathologisch-anatomische Bild entsprach somit den Verhältnissen, wie 
Wir de beim Lymphosarkow, allenfalls bei gewissen Formen der akuten lympha- 
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tischen Leukümie zu sehen gewohnt sind. Eine Dedtung des Krankheitsbildes in 
diesem Sinne verbot sich aber von vornherein auf Grand des Blutbefandes, den 
wir im folgenden wiedergeben. 

Tabelle. 














Blutkörperchen 
neutrophile 
Blutkörperchen 


Polynukleäre, 
Polynukleäre, 
eosinophile 
Lympbozyton 
Kernhaltigo rote 






Im Beginn der Beobachtung fanden sich an den roten Blutkörperchen nur 
geringe Veränderungen, Form- und Grössendifferenzen waren wenig angedeutet, 
Polychromasie fehlte so gut wie ganz, und auch kernhaltige Exemplare waren 
ausserordentlich spärlich, Gegen den Ausgang der Erkrankung zu traten mit dem 
Sinken der Zalıl der Roten diese Veränderungen deutlicher in Erscheinung, an 
einzelnen Tagen fanden sich sogar Normoblasten in reichlicher Menge. Megalo- 
blasten und Kernteilangsfiguren fanden sich niemals. 

Unter den weissen Zellen überwog schon am Anfang in ganz ausgesprochenem 
Masse ein Typ, der in letzter Zeit Gegenstand lebhafter Kontroversen gewesen 
ist. Es waren das Zellen, deren Griese recht bedeutend schwankte, Die kleinsten 
überschritten kaum Lymphozytengrüsse, während die grössten Formen ein rotes 
Blutkörperchen wohl 20mal an Griese übertrafen. Im Eosin-Methylenblau-(Jenner) 
Präparat nahm ihr teils runder, teils etwas länglicher, im allgeıneinen homogener 
Kern eine hellblaugrane Farbe an. Kernkörperchen fanden sich nur ab und zu. 
Das Protoplasma, gegen das sich der Kern absolut scharf abgrenzte, umgab ihn 
in sehr wechselnder Breite und wies fast durchweg eine extreme Basophilie auf. 
Bald war es nur als schmaler Saum sichtbar, bald war an einer Stelle ein breiterer 
Streifen zu sehen, und dann fanden sich wieder Zellen, die ihrer Form und der 
Breite des Protoplasmas nach an Türksche Reizungsformen erinnerten. Überhaupt 
war eine strenge Trennung letzterer Elemente von den vorher beschriebenen 
Zellen so gut wie unmöglich. 

Eine eigentliche Struktur war an dem Protoplasma nicht zu erkennen. 

Das auffallendste an diesen Zeilen war ihre teilweise drei Viertel der Ge- 
samtzahl betreffende hochgradige Vakuolisierung. Es fanden sich Exemplare, die 
im Protoplasma gleichsam siebartig durchlöchert waren; ab und zu blieb auch der 
Kern von diesen Veränderungen nicht verschont. Allerdings fanden sich in ihm 
meist nar eine, höchstens zwei Vakuolen. 
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Neben diesen Typen konnte man genug Zellen beobachten, in denen der 
Kern in zwei, manchmal auch in drei Teile fragmentiert war. Unter diesen Ver- 
hältnissen lagen die Vakuolen oft dicht gedrängt an der Stelle der Kerneinselinü- 
rung, dort wo das Protoplasma mit einem feinen Fortsatz ins Innere der Zelle 
eindrang. Überhaupt konnte man häufiger beobachten, dass feine Protoplasma- 
faden sich ins Innere des Kerns einsenkten, anch ohne dass der Kern fragmen- 
tert gewesen wire. Wenn Protoplasma und Kern dieser Gebilde auch über- 
wiegend basophil waren, so gab es doch Elemente, deren Kern auch bei Eosin- 
\ethylenblaufärbung einen leicht sauren Farbton annahm, 

Im Roman»wski-Präparat färbte sich das Protoplasma, je schmäler es war, 
desto intensiver, schön stahlblau. 

Bei Triazidfärbung liessen sich die Zellen in ausgezeichneter Weise dar- 
stellen. Sie übertrafen an Deutlichkeit alle anderen ungranulierten Elemente. 
Ihr Kern, der hier häufig einige (4—b) Kernkörperchen erkennen liess, sah 
düster blaugrau aus, das Protoplasma schmutzig braunrot. Granulationen fehlten. 

Überhaupt fanden sich im Anfang der Beobachtung nur in verhältnismässig 
geringer Menge granulierto Zellen; normale Polynukleäre fanden sich fast über- 
haupt nicht. Manchmal waren ihre Kerne gequollen, die ganze Zelle pathologisch 
gross, teilweise riesenhaft, die Granulation hier und da spärlich, ja in einzelnen 
Zellen war überhaupt von Granulis nichts zu sehen, und ihr Charakter verriet 
sich nar durch ihre Kernform. Häaßg hatte die Granulation noch eine dentlich 
basophile Quote. 

Die wenigen Myelozyten (7,4 Proz.) waren zum geringsten Teil typisch, 
zum grössten Teil liessen sie sich als Promyelozyten bezeichnen, d. h. ihre Gra- 
nulation war nur zum geringsten Teil rot, die meisten Körnchen trugen noch die 
blaue Farbe der Jugendlichkeit, 

Zwischen diesen, in diesem Blut allerdings ausserordentlich spärlichen Elementen 
and den eingangs beschriebenen Formen liessen sich sichere Übergänge nachweisen, 
indem die Basophilie des Protoplasmas zurticktrat, eine feine, blaue Granulation 
in ihm sichtbar wurde und die scharfe Begrenzung des Kernes verloren ging. 


Wenn wir nun ausserdem beobachten konnten, dass zwar in der Reihe der 
granulierten Elemente eine Vakuolisierung des Protoplasmas bis zu den polymorph- 
kernigen Formen hier und da nachzuweisen war, während eine derartige Erschei- 
nung im lymphatischen System fehlte, so glauben wir uns berechtigt, die Zellen, 
die das Gros dieses Blutes ausmachten, als Myeloblasten im Sinne Naegelis 
(lymphoide Markzellen Türks) auffassen zu dürfen und damit hämatologisch unseren 
Fall scharf von der akuten lymphatischen Leukämie trennen zu können. Denn 
es kann keine Rede davon sein, dass die besprochenen Zellen den 
grossen Lymphozyten der Iymphatischen Leukämie zuzurechnen seien, 
Von ihnen trennt sie die höchstgradige Basophilie ihres Protoplas- 
mas und ihre vorzügliche Fürbbarkeit, besonders im Triazidpräparat; 
aber abgesehen davon hätte man bei einer Wucherung des lymphatischen Apparates 

Folis haomatologiea. VI. Band. 2. 10 
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such unter den lymphozytéren Elementen Veränderungen erwarten dürfen; das 
war in unserem Falle qualitativ nicht vorhanden. Quantitativ allerdings trat die 
Iyın/hozytäre Komponente erheblich hervor, ein Befund, wie er bei akuten myelo- 
genen Leu K ämimschon zu wiederholten Mulen beobachtet wurde. 

Eine Bestätigung für diese Auffassung der Erkrankung lieferte uns der 
Verlauf, bei dem sich ein weiteres bedeutendes Überwiegen der granulierten Quote 
hereusstellte. 

Auch der mikroskopische Befund der Organe harmoniert mit dieser Aaf- 
fassung. 

Das dem rechten Femur entnommene Knochenmark enthält so gut wie keine 
Fettzollen. Das Stiitzgewebe ist sehr schwach entwickelt und ziemlich kernarm. 
‚ Das Parenchym ist hochgradig verändert. Es ist sehr zellreich, dabei sehr eip- 
förmig zusammengesetzt. Viel- oder Gelapptkernige treten ganz zurück. Unter - 
den Einkernigen stehen grosse Zellen mit hellem bläschenförmigen Kern und 
schmalem Protoplasmaleib im Vordergrund. Bei Triazidfärbung nach Härtung in 
Zenkerscher Flüssigkeit ohne Formol sind so gut wie keine granulierten Elemente 
za sehen. Die Kerne der dominierenden Zellgruppe zeigen eine sehr lockere 
Struktur ihres Chromatingerüstes und sind meist grau gefärbt. Das schipale 
Protoplasma ist strukturios, zartgrau-rütlich. Vakuolen sind nicht sichtbar. 
Typische Lymphozyten treten gegenüber diesen Zellen ganz zurück. Ebenm 
scheint die hämoglobinhaltige Komponente vermindert zu sein. Qualitative Ver- 
änderungen waren nicht nachweisbar. 

In den Abstrichpräparaten des Knochenmarks wird das Bild von Zellen be- 
herrscht, die sich ohne weiteres mit den beim Blutbild beschriebenen Myeloblasten 
identifizieren lassen. Auch hier fand sich fast durchweg Vakuolisierang des Proto- 
plasmas. Granulierte Elemente fehlen fast vollkommen. 

Die Milz und eine makroskupisch unverändert erscheinende Lymphdrüse er 
scheinen im mikroskopischen Bilde ihrer Struktur nach verwischt. Das binde- 
gewebige Gerüst ist zwar normal erhalten, doch fehlt in der Milz die Differen- 
zierung in Pulpa und Malpighische Knötchen, in der I,ymphdrüse die Abgrenzung 
von Keimzentren und Lympbsinus. Die zelligen Bestandteile setzen sich in beiden 
Organen zum grossen Teil aus ziemlich grossen einkernigen, ungranulierten Zellen 
zusammen, die den Knochenmarkselementen entsprechen. Daneben finden sich. 
stellenweise ziemlich reichlich, gewöhnliche Lymphozyten, deren Kern durch seine 
grüne Farbe von den pathologischen Bestandteilen sich unterscheidet. Auch hier 
sind die granulierten Elemente spärlich. 

Im Abstrich der Organe finden sich in ungefähr gleichem Verbältnis typische 
Lymphozyten und Myeloblasten. Daneben in grösserer Menge wie im Knochen- 
mark granulierte Elemente, besondere typische Myelozyten. 

Herz und Nieren sind frei von pathologischen Veränderungen, dagegen finden 
sich in der Leber iuterazinös gelagerte Haufen der. beschriebenen Zellen. 

Das mikroskopische Bild der in das Coscam eingewucherten Lymphdrüsen- 
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pakete ergibt eine bedeutende Vermehrung sehr zellreichen Bindegewebes. Zwischen 
seinen Zügen liegen, teilweise in Inselform, teilweise auch einzeln sehr grosse 
gleichfürmige Zeilen, die dem Knochenmarkstypus entsprechen, so dass der Tumor 
als medulläres Sarkom aufzufassen ist, 

Wir sind berechtigt, auf Grund der vergleichenden Untersuchung des Blut- 
bildes und der Organe unseren Fall aufzufassen als eine akute Wucherung der 
myeloiden Apparates; allerdings ist zu beachten, dass sowohl Blutbild wie patho- 
logischer Befund sehr erheblich von dem gewöhnlichen Bilde der akuten myeloiden 
Leukämie, wie es sich aus dem Referate Hirschfelds ergibt, abweichen. 

Wenn für die akute lymphatische Leukämie eine Wucherung des nbiquitär 
vorhandenen Iymphoiden Gewebes angenommen werden muss, ist bei der myeloiden 
Form eine Entwicklung indifferenter lymphoider Elemente nach der ınyeloiden 
Seite. hin vorauszusetzen. Bei den Anschauungen, die wir von dem Zusammen- 
hang beider Systeme haben, ist an einer derartigen Annahme nichts gekünsteltes, 
Andere Autoren erkennen aber wenigstens für die myeloide Leukämie dem Knochen- 
mark eine primäre ursächliche Stellung zu und fassen jeden derartigen Prozess 
in Analogie der bösartigen Geschwülste als eine multiple Metastasenbildung von 
dem primär erkrankten Knochenmark auf. In jedem Fall aber führt die. myeloide 
Wacherung nur zu einem Ersatz präexistierenden lymphoiden Gewebes durch 
myeloides. 

Anders in unserer Beobachtung. Hier handelt es sich nicht nor am Ein- 
treten myeloiden Gewebes für lymphoides, sondern um eine tamorartige, aggressiv 
gegen die Umgebung vorgehende Wucherung. So ungewöhnlich ein derartiges 
Verhalten bei der akuten myeloiden Leukämie ist, so sehr erinnert es an gewisse 
Veränderungen bei den Systemerkrankungen des lymphatischen Apparates. Stern- 
berg, der diesen Formen seine besondere Aufmerksamkeit zugewandt hat, räumt 
ihnen eine eigenartige Stellung insofern ein, als er sie ihrer Aggressivität. wegen 
als Leukosarkomatose bezeichnet und als die für sie charakteristische Zelle im 
Blut den grossen Lymphozyten anspricht. Wir haben bei Schilderu.g des Blut- 
bildes die Wesensverschiedenheit der in unserem Fall gefundenen Myeloblasten 
von den grossen Lymphozyten betont. Nach dem pathologisch-anatomischen Be- 
fund jedoch, der bei beiden Zellkategorien ausserordentlich ähnlich erscheint, 
mässen wir zugeben, dass eine nahe Verwandtschaft beider Zellelemente ange- 
nommen werden muss. Beide dürften nahe verwandt sein der gemeinsamen Stamm- 
zelle des lymphoiden und myeloiden Systems. In Myelchlasten aber dürfte der 
Differenzierengsvorgang nach der Granulozytenreihe schun soweit. vorgeschritten 
sein, dass eine Entwicklang einzig und allein im Sinne des Myelozyten mig- 
lich ist. oa 

Unter Zugrundelegung dieser Annahme wäre unser Fall aufzufassen im 
Sinne der Sternbergschen Einteilung der Systemerkrankung als eine Myelosarku- 
matse bzw. eine Myelublastenlenkosarkomatose. Wie bei den Iymphatischen 


Lenkänien nach diesem Autor die hyperplastischen von den aggressiven Formen 
' 10” 
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zu trennen sind, so wäre unser Fall von den gewöhnlichen myeloiden Leukämien 
abzugrenzen. 

Damit rückt unsere Beobachtung dem sum ersten Male von Klein-Stein- 
haus beschriebenen myeloiden Chlorom sehr nahe, und tatsächlich bezeichnet Stern- 
berg diese Form akutor Leukämie als Chloromyelosarkomatose, Wie beim Chlorom 
eine aggressive Tumorbildung vorliegt, die mit Vorliebe vom Periost und den 
serösen Häuien aus auf heterogenes Gewebe überwuchert, so fand sich bei uns 
eine tumorähnliche Ausbildung der Mesenterialdrüsen, die in das Lumen des 
Coecums hineinwucherte, 

Auch beim myeloiden Chlorom gehören, wie in unserem Falle, die den Tumor 
zusammensetzenden Elemente der Granulozytenreihe an; trotzdem müssen wir, wie 
Benjamin und Sluka!) das auf Grund der Zusammenstellung einschlägiger Beob- 
achtungen betont haben, dem Chlorom, zwar nicht seiner grünen Farbe, wohl aber 
der Lokalisation der Tumoren wegen, eine Sonderstellung einräumen. 

Bei dem Fall von Chlorom, den die obengenannten Autoren beschrieben 
haben, war das Blutbild nicht so ganz unähnlich dem unseres Falle. Auch da- 
mals spielten myeloblastenähnliche Zellen eine ziemlich erhebliche Rolle, wenn auch 
die unmittelbareren Vorstufen der Myelozyten im Vordergrund des Biutbildes 
standen. Ob diese Ähnlichkeit beider Beobachtungen, insbesondere mit Rücksicht 
auf die in beiden Fällen vorhandene Aggressivität irgend welche Bedeutung hat, 
lässt sich auf Grund des kleinen Tatsachenmaterials nicht entscheiden, 

Suchen wir nach analogen Beobachtungen in der Literatur, so scheinen in 
erster Linie die Fälle von Leukämie dem unseren verwandt zu sein, bei denen 
die grossen Lymphozyten Myeloblastenähnliche Charaktere tragen und ihre event. 
Zugehörigkeit zum Granulozytensystem durch eine bisweilen sichtbare feine neutro- 
phile Körnelung dokumentierten. Es sind das die Beobachtungen Schultzes?) 
und Vesprémis®). Diese Autoren halten demgemäss den grossen Lymphozyten 
überhaupt eher für ein Knochenmarkelement. Nach den Beschreibungen, die 
Schultze von den charakteristischen Zellen gibt, besteht trotzdem ein bedeutender 
Unterschied zwischen seinen und unseren Myeloblasten. 


Erheblich grösser ist in h&matologischer Beziehung die Ähnlichkeit unseres 
Falles mit einer Beobachtung von Gluzinski und Reichenstein, die unter 
39000 Leukozyten bis 91 Proz. mononukleäre Formen sahen, die ihrer Beschrei- 
bung nach Plasmazellen ähnliche Charaktere trugen. Bei der Sektion ihres Falles 
fanden sich Tumoren an den Rippen, ferner multiple Lymphdrüsenschwellungen. 
Die Antoren nebmen an, dass sich im Laufe eines Myeloms eine lymphatische 
Leukämie entwickelt bat. 

Es würde nun zweckmässiger erscheinen, auch diesen Fall einheitlich auf- 


1) Benjamin und Sluka, Die Leukämie im Kindesalter, Karges 1907. 
8) Schultze, Zieglers Beitrige 1906, S. 9. 

3) Vesprémi, Virchows Archiv 1906, S. 184. 

*) Gluzinski und Reichenstein, Wien. klin. Wochenschr. 
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mfassen und von einer Flasmazellen (Myeloblasten-)leukämie mi: vorwiegender Be- 
tiligung des Skelettsystems, ähnlich wie beim Chlorom, zx sprechen.  L'amit 
würde er unserer Beobachtung sehr nahe rücken; er stellt gleich3an zwischen !hr 
und dem myeloiden Chlorom ein Bindeglied dar. 

Unser Fall lehrt demnach, dass nicht nur die lymphatische Leukämie in ge- 
wissen Fällen sarkomatösen Charakter annehmen kann (J.cukosarkomatose Stern- 
bergs), sondern dass es auch Fälle myeloider Leukämie gibt, bei dener es in 
ganz ähnlicher Weise zu einer Bildung aggressiver Tumoren kommt. Diese Fälle 
stehen unseres Erachtens sehr nahe dem myeloiden Chlorom, das in seiner reinsten 
Form seiner Lokalisation wegen von der myeloiden Leukämie abgetrennt werden 
muss. Es ist aber anzunehmen, dass es Formen gibt, die als Übergunge vou der 
einen zur anderen Erkrankung aufzufassen sind. 
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Können die polynukleären Leukozyten auch von den 
uninukleären des Blutes abstammen? 


Von 
Privatdozent A. Ferrata, Parma. 
(Anlässlich der Veröffentlichung von M. Loewit in der Folia haematol. Nr. 4, Juni 1907.) 
Hierzu die lithogr. Tafel IV. 


— — — 


In einer interessanten Arbeit erwähnt Löwit, der bekanntlich annimmt, 
dass die polynukleären Leukozyten auch von den Uninukleären des Blutes her- 
stammen können, die von mir beschriebenen und von mir für charakteristisch ge- 
haltenen plasmosomischen Körper der weissen uninukleären Blutkörperchen; Löwit 
stellt diese ihre Spezifität in Abrede und hält die von mir, auf Grund der An- 
wesenheit dieser Körper gemachte, scharfe Trennung zwischen Uninukleären und 
Polynukleären durchaus nicht für berechtigt. 

In einem vor kurzem in dieser Zeitschrift!) erschienenen Artikel habe ich | 
ausführlich die Frage über die anatomische Bedeutung der Uninukleären erörtert 
und bin zu dem Schlusse gekommen, dass sie (grosse und kleine Lymphozyten, 
grosse Mononukleäre, Splenozyten, Übergangsformen usw.) sämtlich zu einer ein- 
zigen Kategorie gehören, und dass die Verschiedenheiten in Form und Grösse nur 
auf das Alter und die Funktion der Zellen bezogen werden müssen. 

Löwit hält erstlich den Namen plasmosomische Körper für ungeeignet, 
und schreibt: „Die Bezeichnung dieser Gebilde als ‚plasmosomische Körper‘ er- 
scheint mir schon deshalb als ungeeignet, weil der Name ‚Plasmosomen‘ durch 
Arnold bereits für ganz bestimmte Zellstrukturen eingeführt ist und diese Ar- 
noldschen Plasmosomen mit den plasmosomischeu Körpern Ferratas gewiss nicht 
identifiziert werden können.“ 

Es ist augenscheinlich, dass Löwits Kritik in diesem besonderen Falle von 
der abweichenden Auslegung herrührt, die er dem Worte Plasmosoma gibt. 

Wie bekannt bezeichnet Arnold mit dem Namen Plasmosoma die charakte- 
ristischen Strukturoinheiten des Zellenprotoplasmas; die meisten Histologen aber, 
die sich mit der Zyto-Physiologie befnsst haben, verstehen unter dem Namen 
Plasmosomen besondere runde und ovale Körper, die sich im Protoplasına der 





1) Folia hacmatologica 1908, Bd. V, Heft 7. 
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Drüsenzellen befinden, und die eben ans dem Kernkörperchen oder azidophilen 
Teilen des Kernes herstammen. 

Hier sind die Untersuchungen Ogatas!) zu erwähnen, welcher mit dem 
Namen Plasmosomen die endouukleären Kermkörperchen bezeichnete, sowie die 
Arbeiten von Platner*), von Laguesse®), Trambusti‘), Galeotti®), Lau- 
noy®) u. a. m. 

Unter den Autoren, welche den nukleären Ursprung der Plasmosomen in 
den verschiedenen Drisen festgestellt haben, will ich unter anderen hervorheben: 
Galeotti’) in der Bauchspeichel- und Schilddrüse für die Verdanungsdrüsen, 
Launoy®) für die Giftzellen, Hammar und Henry für den Nebenhoden, Pir 
ronne®) für die Hypophyse, Ferrata’®) für die Niere und für die Zellen der 
Darmsotten.1!) 

Dass das Plasmosom -nukleären Ursprung hat, wird besonders auch durch 
die neuesten Untersuchungen von Ferrata’*) über den Bau des Kernkürperchens 
dargetan; aus diesen geht hervor, dass das Kernkörperchen aus zwei Teilen ge- 
bildet ist, einem azidophilen zentralen and einem basophilen peripherischen. 


Nun, auch in den Plasmosomen hat Ferrata den komplexen Bau, der dem 
Ursprangskernkörperchen gleicht, nachgewiesen.?®) 


In der Zytophysiolugie ist also das Plasmosom, oder der Nebenkern der 
deutschen Schriftsteller, kein Bestandteil der normalen Struktur einer Zelle, son- 
dern stellt ein besonderes, transitorisches, und je nach den verschiedenen funktio- 
nellen Phasen der Zellen veränderliches Gebilde nukleären Ursprungs dar. 


Es ist also erwiesen, dass ich den Ausdruck Plasmosoma nicht in dem ihm 
von Arnold beigelegten Sinne gebrancht habe, sondern in derselben Bedeutung, 
die ihm von der modernen Zytophysiologie gegeben wird. — Ja, der Gegenwart 
der plasmosomischen Körper wegen, habe ich die Uninukleären des Blutes (welche 
allein dieses charakteristische morphologische Verhalten haben) mit einer ungeheuren 
glandulären Oberfläche verglichen, die im Blute und den blutbildenden Organen 
zerstreut ist; die Zellelemente dieser letzteren bieten morphologische Modifikationen 
dar, welche denen der andern Drüsen ähnlich sind. 

Dass die von mir gemachte Bezeichnung „plasmasomische Körper“ berechtigt, 


1) Ogata, Arch. £ Physiol. 1883. 

#) Platner, Arch. f. mikr. Anat. Bd. XXXIII. 

#) Laguesse, Journ. de l’Anat. et de la Physiol. 1894 und C. R. de la Soc. de 
Biol 1899 und Cinquantenaire Soc. Biol. 1900. 

*) Trambusti, Pubblicazioni Laborotorio Anatomica, R. Université Ronia 1896. 

5) Galeotti, Arch. f. mikr. Anat. 1896. 

* Launoy, ‘Ann. Sciences Nat. -Ivolog. T.? 1908. 

7 Galeotti, loc. cit. 

5) Launoy, loc. cit. 

*) Pirrone, Archivio di Fisiologia 1906. 

20) Ferrata, Archivio di Fisiologia 1906. 

1) Ferrata, IV Congresso dei Patologi, Pavia 1906. 

2, Ferrata, Archivio di Fisiologia 1906. 

13) Ferrata, Monitore zoologico 1906. 
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ist, beweisen die neuesten Unterauchungen von Corti!) und von Ciaccio?), 
welche den nukleären Ursprung dieser Körper bewiesen haben. Aus dem Ge 
sagten geht daher als bewiesen hervor, dass die Körper der Uninukleären echte 
plasmosomische, den glanduläreu Plasmosumen ganz Khniiche Körper sind. 

Löwit behauptet ferner, dass mit den vitalen Methoden sich nicht nur die 
plasmosomischen Körper der Mononukleären färben, sondern auch viele ampho- 
phile Granulationen der typischen (Granulozyten des Knochenmarks (uni- oder 
polynukleäre) und des Blutes; dass man alle Übergangsformen zwischen Uni- 
nukleären mit plasmosomischen Körpern und Granulozyten finde, und dass es auf 
Grand der von Ferrata aufgestellten Methode durchaus nicht gerechtfertigt sei, 
einen Unterschied zwischen Uni- und Polynukleären zu machen. 

Ich will nicht alle Beweisführungen aufzählen, welche den allmählichen 
Übergang von Uninukleären zu Polynukleären im Blute ausschliessen; sie sind be- 
kannt und in den Arbeiten von Türk”), Schridde®), Naegeli®), Wolff®, 
Helly”) u. a ın. dargelegt, und besonders in einem kürzlich erschienenen längeren 
Artikel von Pappenheim®), in dem meisterhaft alle einschlägigen Theorien zu- 
sammengefasst und einer Kritik unterworfen werden. 

Im Widerspruch mit dem, was Löwit hehauptet, liegt mir hier daran, das 
Folgende, zu bedenken zu geben: 1. Ferrata hat nicht gesagt, dass man mit 
den vitalen Methoden nicht auch die Granulationen der Granulozyten färben kann, 
sondern er hat seine plasmosomischen Körper differenziert wegen des sonderbaren 
Mechanismus, mit dem sie sich färben, ein Mechanismus, der auf den Tafeln in 
früheren Veröffentlichungen genau abgebildet und beschrieben wurde, 2, Die 
plasmosomischen Körper nehmen bei den vitalen Färbungen ein verschiedenes 
Aussehen an, je nach der angewandten Färbesubstanz, und das Endergebnis ist 
der physisch-chemischen Wirkung der Färbesubstanz auf die chemischen Kon- 
stitaenten des Körpers zuzuschreiben, welcher gewöhnlich nach vollendeter Reaktion 
aus einem oder mehreren gefärbten, von einem hellen Hofe umgebenen Klümpchen 
gebildet scheint. — Diese Tatbestände sind höchst augenscheinlich beim Meer- 
schweinchen (ein Tier, das auch von Löwit bei seinen Studien benutzt wurde) 
wegen des grösseren Umfanges der plasmosomischen Körper. Die Granulationen 
der Polymorphen zeigen niemals eine Morphologie, die auch nur entfernt sich der 
für die Körper der Uninukleären erwähnten nähert. — 

Löwits Einwand, dass bei den vitalen Fürbungen sich auch die Granula 
einiger Polynukleären färben, beweist deshalb noch nicht, dass zwischen diesen 
Grannlationen und den plasmosomischen Körpern irgend ein Zusammenbang bestehe. 


1) Corti, Biologica 1907, Heft 2, Turin. 

9) Ciaccio, Kongress für innere Medizin, Palermo, Oktober 1907. 

#) Türk, Vorlesungen über klin. Hämatologie, Wien 100%, Ba. I. 

4) Schridde, Beiträge von Ziegler 1902, Bd. XLI, H 

s) Nacgeli, ‘Blutkrankheiten und Blutdiagnostik , Leip pig 1807 

*, Wolff, Virchows Archiv 1902, Bd. C XVII, Beri. Wochenschr. 1906. 

7) Helly, Die bämatopoetischen Organe usW., Notnagels Handbuch, Wien 1907. 
8) Pappeuheim, Folia haomatologica 1907, Heft 1-4. 
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Um aber noch deutlicher zu beweisen, dass die plasmosomischen Körper der 
Uninakleären gänzlich verschieden von den Granulationen der Polynukleären sind, 
erwähne ich hier ein leichtes Färbungsverfahren, welches einzig für die plasmo- 
somischen Körper ausgewählt ist, 

Aus meinen vorhergehenden Veriffentlichungen geht als bewiesen hervor, 
dass die plasmosomischen Körper des Blutes, welche nach Fixation mit Giemsa ge- 
färbt wurden, heller oder dunkler blaurot gefärbt erscheinen. Auf der beigefügten 
Tafel sind einige Figuren abgebildet, welche diese Tatsache dartun (Figur 1— 6). 

Aus diesen Figuren ersiebt man deutlith, dass die plasmosomischen Körper 
sich in einer und derselben Zeile in geringer und grosser Anzahl vorfinden und 
ganz verschiedene Dimensionen haben können, Schon mittels der Giemsaschen 
Färbemethode kann man erkennen, dass die Granula der Polymorphen Färhereak- 
tionen aufweisen, die sehr verschieden von denen der Körper der Uninukleären 
sind; das Verfahren jedoch, das ich jetzt auseinandersetzen will!) und dessen Er- 
gebnisse auf der Tafel dargestellt sind (Fig. 7-12), beweist den Tatbestand noch 
klarer und gestattet die plasmosomischen Körper selbst in den verschiedenen Kate- 
gorlen der Uninukleären noch eingehender zu studieren, 

Das aufgestrichene. und an der Luft getrocknete Blut wird zehn Minuten 
lang in der May-Grünwaldschen Flüssigkeit gleichzeitig fixiert und gefärbt; 
dann wird das Glas auf einige Minuten in eine mit der doppelten Menge destillier- 
ten Wassers verdünnte Lösung der Giemsaschen Flüssigkeit gebracht. 

Man spilt ab, trocknet und bringt das Präparat in Balsam. Die Poly- 
nukleären weisen die charakteristisch May-Grünwaldsche Färbung auf, die Uni- 
nukleären zeigen einen vollkommen ungefärbten Kern und je nach ihrer Entwicklung 
ein mehr oder weniger basophiles Protoplasma, In den Uninukleären treten mur 
die plasmosomischen Körper charakteristisch blaurot gefärbt hervor, 
dieselben sind leicht erkenntlich, da der Zellkern farblos und das 
Protoplasma mehr oder weniger Intensiv blan gefärbt sind, 

Mit diesem Färbemittel ist es unmöglich, den plasmosomischen Körper nicht 
eins Färbeelektivität zuzusprechen, die vollständig von derjenigen der Granula 
der Polynukleären abweicht, | 

Bei der Reaktion ist sehr behutsam vorzugehen, denn wenn das Glas 
nur etwas länger in der Giemsaschen Lösung gelassen wird, färben sich anch 
die Kerne, 

Hierbei will ich noch daran erinnern, dass Pappenheim"), welcher dafür 
nält, dass die grossen Uninukleären und die grossen Übergangsformen, obwohl sie 
von derselben Urzelle abstammen, nicht mit den kleinen und Mesolymphozyten zu- 
sammenzustellen sind (Pappenheim nennt die grossen Uninukleären und die 
grossen Ubergangsformen lymplioide Leukozyten oder Lympholeukozyten), es als 
einen Beweis für die Richtigkeit seiner Unterscheidung ansieht, dass der Kur- 


N Es stainmt in seinen Prinzipien von Tappenheim. Fol. haem. Bd. V, S. 348. 
®) Pappenheim, Folia haematologica 1908. 
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Joffsche Körper der Unimakleären beim Meerschweinchen sich nur in den grossen 
Uninukleären und nicht in den kleinen und grosser Lymphozyten vorfindet. 

Bei der von mir vorgeschlagenen Färbemethode sind, wie aus der Tafel er- 
hellt, beim Meerschweinchen auch in den klassischen Lymphozyten nach Ehr- 
lichs Begriff (stark basophiles Protoplasma) die plasmosomischen Körper sichtbar 
In der Figur 7—9, 11 ist die Anwesenheit der Körper in typischen Mesolympho- 
zyten recht klar. — Übrigens beweist Figur 1 auch mit der Giemsaschen Fär- 
bung die Gegenwart der Körper in einer kleinen Uninukleären. 

Deswegen erachte ich, dass die von Pappenheim gemachte und mit wenigen 
Abänderungen auch von Türk angenommene Unterscheidung zwischen lymphoiden 
Leukozyten und Meso- und Mikrolymphozyten durch die oben auseinandergesetzten 
‚Untersuchungen nicht unterstützt wird. 

Nach allem, was ich dargelegt habe, glaube ich annehmen zu dürfen, dass 
die Uninukleären durchaus keine Verwandtschaft mit den Polynukleären haben, 
und dass die pläsmosomischen Körper nicht als Granulationen, die denen der 
Granulozyten gleichen, zu betrachten sind, wie Löwit es will, sondern als wirk- 
lich epezifische Bildungen der Uninukleären, und als derartig, dass für alle diese 
‚Zellen der Name „plasmosomische Leukozyten“ zutreffend erscheint. 

Die Untersuchungen von Corti und Ciaccio fiber den nukleären Ursprung 
dieser Körper bekräftigten diese Auffassung. 


Erklärung der Tafel. 


Fig. 1—6 Uninukläre aus dem Blute des Meerschweinchens. Fixierung in methylischen: 
Alkohol, Giemsasche Färbung. . 

Fig. 7—12 Uninukleäre aus dem Blut des Meerschweinchens. May-Grünwaldscho Fixic 
rung und Färbung; hierauf Färbung in verdtinnter Giemaascher Idsung, (ünf Mi- 
nuten lang. Alle Zellen zeigen die plasmosomischen Körper, in den Figuren 7—1? 
Sind ausschliesslich die Körper gefärbt, während der Kern keine Färbung hat. 


Bemerkung zu vorstehendem Artikel von Ferrata. 
Von 


A. Pappenheim. 


In den (dualistischen) Schlussfolgerungen, dass die sog. reifen kleinen Lympho- 
zyten des lymphadenoiden Gewebes nicht direkt ihrerseits zu polynukleären granu- 
lierten Leukozyten werden können, bin ich mit meinem Freunde Ferrata einig, 
obwohl ich mir wohl bewusst bin, dass die „reife“ Natur der kleinen Lympho- 
syten nicht unbestritten und keineswegs allgemein anerkannt ist. Manche fassen 
sie als durch die fortgesetzte Proliferation, aus der sie hervorgehen, entstandene 
Indifferenzformen auf, die erst mit der Zeit sich indirekt zu fertigen Gebilden, z. B. 
grossen Lymphogonien (Maximow, Ziegler) wieder zurückwandeln; ausserdem sind 
die ibnen morphologisch absolut gleichartigen kleinen myelviden Lymphozyten (lympho- 
rytoiden Mikromyeloblasten) unter embryonalen und pathologischen Verbiltnissen 
wenigstens sicher einer Umwandlung in einkernige Mikromyelozyten fähig. Aber 
ich stimme Ferrata darin bei, dass die durch Giemsa dargestellte rote Azur- 
graunlation keine echte, der neutrophilen analoge Granulation ist, obwohl Forscher, 
wie Hynek, sie als deren Vorstufe erklären. Indem ich sie aber als Sekret- 
produkt auffasse, als welchos sie sich in verschiedensten Zellen (auch Karzinom- 
zellen) findet, ist sie doch bloss Folge und Ausdruck eines nutritiven oder vege- 
tativen Funktionsprozesses und kann demnach nicht als Artunterscheidungsmerkmal 
figurieren. 

Was weiter die von Ferrata beigebrachte Stütze seiner Anschauung an- 
betrifft, so kann ich nur wiederholen, was ich schon am Schlusse einer Fussnote 
zu der Besprechung seiner Arbeit gesagt habe (s. Fol. haematol. 1908, Bd. V, 
Heft 1, S. 30 oben). Was Ferrata jetzt am fixierten Präparat mit Giemsa, 
dh, Azur färbt, sind die bekannten azurophilen Granula der Lymphozyten und 
lymphoiden Leukozyten von Wolff-Michaelig, von denen eben Michaelis, 
Türk, Pappenheim stots behauptet haben, dass sie keine echten spezifischen 
Granula seien, sondern Sekrettrépfchen der Zelle. 

Pappenheim hat dann gezeigt, dass sie sich auch in den lymphoiden 
Stammzellen oder myeloiden Grosslymphozyten (Myeloblasten) finden, und auch in 
Promyelozyten neben echten neutrophilen Granulis vorkommen. Sie sind trotzdem 
nicht ständige Begleiter jedes basophilen Spongioplasma, denn sie fehlen in lym- 
phoiden ungekörnten Plasmazellen (Roizungszellen) und Hämoblasten. Sie finden 
sich nur in kleinen Lymphozyten, lymphoiden Leukozyten, grossen lymphadenviden 
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Matterzellcn urd indifferenten lympho-myeloblastischen Grosslymphozyten in gleicher 
Weise. \Vegen ihres Vorkommens in Myeloblasten und myelopotenten Splenozyten 
hilt Hynek sie für eine Form unreifer nentrophiler Granulation, was wohl nicht 
der Fall ist, da sie auch in eosinoplastischen Grosslymphozyten sich findet, suwie 
in kleinen lymphadenoiden Lymphozyten, die nicht in neutrophile Leukozyten 
übergehen, 

Ich muss aber wiederholen, dass Ferrata die Fragestellung verschoben 
hat und nach wie vor den Beweis schuldig geblieben ist, dass die von ihm jetzt 
im fixierten Präparat mit Azur dargestellten asurophile Granulation identisch ist 
mit scinen Plasmosomen, Er ging von seinen vital dargestellten Plasmosomen 
ans und beweist jetzt, dass die Azurgranulation für die uninukleären Blutzellen 
charaïteristisch und von der nentrophilen Granufstion verschieden ist, Es fehlt 
aber der Nachweis, dass die Azurgranulation des fixierten Präparates identisch ist 
mit seinen Plasmosomen, Auch die neue Färbemethode liefert diesen nicht. Vielmehr 
müsste so vorgegangen werden, dass ein vital mit Azur oder Neutrolrot oder 
Pyronin vorgefärbtes Präparat nach der von mir (Fol. haematol. IV. Suppl. S. 49) 
angegebenen Methode fixiert und dann erst nachträglich mit Giemsa umgefärbt 
wird. Erst dann wird eich herausstellen, ob die Plasmosomen der Lympho- 
zyten mit ihrer Azurgranulation identisch sind (s Pappenheim, Fol. haematol. 
Bd. V, Tafel III). Ferrata aber fixiert erst, färbt das fixierte Präparat nach 
May-Grünwald, und färbt es dann nachträglich nach Giemsa um. Diese von 
Ferrata hier angewandte, für Trockenpräparatdarstellung ganz vorzügliche Kom- 
binationsmethode hat aber für die in Rede stehende Fragestellung nicht die geringste 
Beweiskraft und lässt eine auf den Grund der vorliegenden Frage dringende sach 
gemässe theoretische Überlegung des Verf. vermissen. 
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Observations sur le sang de la Torpille’) 
(Torpedo marmorata Risso). 
Par les 


Dr. J. Sabrasès et L. Muratet. 





Nous avons fait connaître en 1900 une çurieuse particularité morphologique 
des hématies de la Torpille que nous avons décrite sous le nom de «granulations 
mobiles». Divers poissons, à un degré moindre, présentent aussi cette particularité, 
tels la Lamproie (Giglio-Tos)') l’Hippocampe, ete. Les études de Pappenheim, 
Foi, Cesaris-Demel, ete. sur la coloration vitale des hématies ont jeté une 
vive lumière sur l’aspect granulo-filamenteux de certains globules rouges et sur la 
signification de cette modalité d’hématies juvéniles qui abondent dans le sang em- 
bryonnaire. Ces inclusions globulaires sont de plusieurs sortes. Cesaris-Demel 
distingne un réseau filamenteux, des granulations métachromatiques et un gros 
corpuscule dont le type s’observe dans le sang du chat à la naissance. 

Le sang de lx Torpille adalte est un objet d'étude de premier ordre à 
cet égard. Nous venons de vérifier l'exactitude de nos constatations sur deux 
torpilles femelles, adultes, normales. Nous renvoyons le lecteur à notre travail 
pablié dans le Bulletin de la Station biologique d'Arcachon 1900. Nous avons, 
de plas, examiné ce sang à l'aide des divers procédés de coloration dite vitale. 
Celui de Pappenheim*)-Nakanishi-Cesaris-Demel est certainement le plus 
parfait. TI consiste à étaler sur une lame très chaude une couche de solution 
alcoolique de brillant krésyl-blau à l’aide d'une baguette en verre. La solution 
che immédiatement et laisse un dépôt homogene de matière colorante. On y 
dépose une gouttelette de sang supportée par une lamelle. 

Les granulations mobiles répondent à la substance granuleuse métachro- 
matique de cet auteur. Mais, à l'encontre de ce qu’on observe généralement dans 
la série animale, ce n’est pas le réseau filamenteux qui prédomine dans ces globules: 
il est même réduit à des bâtonnets droits ou onduleux, surmontés parfois d'une 
granulation rappelant la forme d'un goupillon ou du bacille du tétanos. Ces fila- 
ments, d'épaisseur variable, tantôt gréles, tantôt ayant l'épaisseur d’une bactéridie, 
ont un volume qui est en rapport avec la grosseur des granulations qui leur sont 
associéea, Or, le volume des grains varie de O u 35 à 3 um 48. La teinte de 


— — mn 


_ *) Communication & la Société linnéenne de Bordeaux, 6 mai 1908. Travail de la 
“ation biologique d’Arcachon. Gaz. hebd. des Sc. mid. de Bordeaux, 10 mai 1908. 
*) Vergl. Fol. haem. Bd. IV, Suppl. pag. 46. 
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ces filaments n'est pas ou n'est que très faiblement métachromatique. Autre re 
marque au sujet de ces hématies de la Torpille: dans les autres espèces animales 
à l’âge adulte, la proportion d’hématies granulo-filamenteuses, à l’état physiologique, 
est très faible, par rapport aux autres hématies. Chez la Torpille, toutes les 
hématies sont plus ou moins granuleuses et la plupart à uu haut degré (une qua- 
rantaine de granulations et plus). Ces granulatious et ces bâtonnets, reconnais- 
sables à l’état frais sans coloration, sont animés de mouvements browniens au sein 
même du protoplasma. Ils n'ont rien à voir, dans ce cas, avec la capsule d’enve- 
loppe du globule. On sait qu'on a voulu expliquer par des plissements on par 
des contractions de la membrane servant de points de fixation aux colorants les 
réseaux filamenteux révélés par la coloration vitale. 

Ces granulations et ces bâtonnets ne se retrouvent plus sur les préparations 
fixées et colorées, à l'encontre des granulations basophiles proprement dites. Elles 
ne sont plus représentées que par un état criblé, d'apparence lacunaire, sur lequel 
nous avons déjà insisté en 1900. 

C'est autour du noyau de l’hématie que se trouvent ces corpuscules 
mobiles: lui-même n’en présente pas dans sa substance. Ces hématies bourrées 
de granulations ne sont nullement altérées, elles ne présentent aucane créne- 
lure; on ne saurait, dans les conditions d'examen où nous nous sommes placés, 
penser à un artifice de préparation. Il paraît y avoir des termes de passage 
entre les filaments et les granulations métachromatiques. Ces deux catégories d’en- 
claves ne sont pas aussi distinctes que le dit Cesaris-Demel. 

En somme, la Torpille adulte se comporte, au point de vue des globules 
rouges, comme un embryon ou comme un animal à la naissance. Toutes ses 
hématies, ou presque, sont granulo-filamenteuses avec une énorme prédominance des 
granulations, Le sang, envisagé à d'autres points de vue, témoigne d’une inces- 
sante rénovation de ses éléments. 

Ainsi, à côté des hématies riches en hémoglobine, orthochromatiques, ovales, 
dont le diamètre varie de ; , a oe ba nous trouvons des hématies poly- 
chromatiques de même taille, quelques microcytes ortho- ou polychromatiques 
sae) et, fait digne de remarque, 1° des figures de karyokinése, rares à la 
vérité mais non donteuses; 2° de véritables hématogonies lymphocytcides, de forme 
ronde, avec tous les intermédiaires jusqu’à l’hématie adulte polychromatique. Les 
caractères des formes originelles Iymphocytoides des globules rouges sont les sui- 
vants, après Jenner-Giemsa combinés: a) noyau beaucoup plus volumineux, très 
alvéolaire, à chromatine lâche d’un bleu pâle, dont les mailles sont. gorgées d’une 
abondante substance acidophile; le noyau de Vhématie adulte est beaucoup plus 
petit, à chromatine plus contractee, plus Lasophile; b) le protuplasma est basophile, 
mais avec une teinte rose vivlacé d’hémoglobine s’accusant sur la marge, 

“ Dans cette note préliminaire, nous n’insisterons pas davantage sur la descrip- 





— 169 — 


don des hematies de la torpille. Nons laissons de côté toute discussion au sujet 
de la substance granulo-filamenteuse, tout en écartant dans ce ces particulier 
hypothèse, soutenne par plusieurs anteurs, d'accidents de surface de la membrane 
au contact des colorants. 

Voici quelques autres observations que nous avons pu faire sur le sang de 
te poisson. | 

Les thrumbocytes ne se différencient pas de ‘ceux des espèces voisines, Ils 
font tres altérables et autour d'eux se font de petits réseaux fibrineux, 

Les globules blancs appartiennent aux catégories suivantes: a) Lymphocytes 
de dimensions variables, mais bien au-dessous de celles des globules rouges, à 
noyau compact rouge violacé; le protoplasma peut contenir quelques granulations 
azurophiles mises en évidence par les colorations combinées éosine-orange-alcool 
méthylique Jenner-Giemsa. Le protoplasme est plus ou moins basophile, forme 
une bordure plus ou moins large rappelant parfois le type mononucléé, 

Ces lymphocytes sont doués de mouvements amiboïdes à la température am- 
biante (27 avril 1908). | 

b) Acidophiles. Deux catégories de cellules contiennent des granulations 
stidophiles; les unes, parmi ces cellules, relativement petites, ont des granulations 
cristalloïdes, ovalaires, ou en fer de lance, plus ou moins fines, plus ou moins 
lancéolées, d’un rouge éclatant après action de l’éosine-bleu de méthylène; les 
autres, plus voluminenses, ‘ont des grains éosinophiles plus ténus, plus ternes et plus 
denses. Le noyau de ces deux éléments est rond, ovale ou un peu contourné en 
forme de cœur, d'as de pique, exceptionnellement en bissac ou en fer à cheval. 
Ces cellules acidophiles sont animées de mouvements amiboïdes qui persistent au 
moins une heure, entre lame et lamelle, sur les préparations colorées, à l’état frais, 
par le brillant-krésyl-blau. 

On ne trouve pas de mastzellen ni d'éléments polynucléés nentrophiles par 
le triacide. 

Nous n'avons pu, jusqu’à présent, fixer les rapports numériques de ces divers 
éléments. Il est très difticile également de faire l’hématimétrie des globules blancs 
des poissons; un bon nombre de thrombocytes sont inévitablement comptés en même 
temps que les leueocytes. Pour ce qui cat des globules rouges, leur nombre par 
uillimetre cube de sang était de 136400 pour l'une des torpilles et de 112727 
pour l’autre. La quantité d’hémoglobine en grammes pour 100 étaït de 3 gr. 19, 
worrespundant à 21 et 22 de l'échelle de Fleischl. Le nombre des globules blanes 
et des thromhocytes, comptés à la fois, variait de 21700 à 17360. 

On voit que le nombre relativement minime des globules rouges est compensé 
par leurs dimensions énormes et par leur valeur globulaire considérable (cinq fois 
plus forte aa moins que pour un globule humain normal). 

le sang puisé au cœur!) et recueilli dans des pipettes Pasteur commence à 


4 1) Le sung de la Torpille contient parfois un Trypanosome que nous avons découvert 
et décrit. 
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se coiguler assez vite et de la façon suivante: La colonne sanguine se rétracte 
un peu Jatéralement et un sérum peu coloré s’exsnde sur les bords. Cette colona: 
de sang prend un aspect strié, scalariforme, avec disques sombres alternant avec 
des parties plus claires, mais nu lien de continuer à se rétracter, comme le sang 
de l’homme normal dans ces conditions, la colonne s’effundre au bout de deux 
heures environ; une sédimentation globnlaire en résulte, dans laquelle on ne trouve 
pas de filaments de fibrine par l'examen direct (le caillot s'est dissous). Le serum 
qui surmonte le dépôt globulaire est très abondant par rapport au volume du 
dépôt hématique; ce sérum est d'aspect aqueux, à peine un peu nuancé de jaune. 

Les globules ainsi spontanément sédimentés se conservent pendant assez long- 
temps. C’est ainsi qu'au bout de trois jours ils fournissent encore de bonnes pre- 
parations. L’hémolyse ne commence que tardivement, une huitaine de jours après 
la récolte. 

Le sang des mammifères, et en particulier de l’homme, a donné lieu à un 
nombre considérable de travaux. Par contre, on s’est très peu oceupé du sang 
deg vertébrés inférieurs. Il y a intérêt a appliquer à des recherches de ce genre 
les techniques modernes de l’hématologie. Depuis qnelques années, nous avons fait 
de nombreuses observations sur le sang dans la série animale, particulièrement 
chez les poissons, et nous avons acquis la conviction qu'à chaque espèce correspond 
un état du sang particulier, qui pourrait être utilisé dans les travaux de classi- 
fication. En comparant les données de l'examen du sang entre espéces même assez 
éloignées dans la série, on établira des rapprochements inattendus; mais J’héma- 
tologie comparée n'en est encore qu'à la période analytique et nous nous bornons, 
pour la torpille, à apporter simplement des documents, ainsi que nous l'avons déjà 
fait, en 1902, pour l'hippocampe. 
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Le Sang de l’axolotl. Granulations du Cytoplasme: 
Origine Nucléolaire.’) 


Par les 


Dr. J. Sabrazös et L. Muratet 
(Bordeaux). 


Grâce à l’obligeanoe de M. le Professeur Charles Pérez, nous avons pu 
étudier le sang d’un Axolotl (forme larvaire bien développée [12 centimètres de 
long] de l’Amblystoma mexicanum Cope). Le sang du cœur contenait 300000 
globules rouges environ par millimètre cube et 11780 globules blancs, Le taux 
de l'hémoglobine correspondait à 23°/, de l'échelle de Fleisch). La coloration 
vitale des hématies par le procédé de Cesaris-Demel au brillant-kresyl-blau 
montre dans tous les globules rouges un état réticulé en réseau plus ou moins 
compact et, de plus, une à deux, très exceptionnellement trois granulations intra-pro- 
toplasmiques colorées d’un bleu mat. 

Ces globules rouges ont des dimensions assez variables 


(vo 27 p 84 ante), 
17m4 26 pm 10/7" 

leur forme oscille de la sphère à l’ovale; leurs réactions colorantes de l’hématogonie 
lymphocytoide au globule rouge adulte orthochromatiqae; l'état du noyau du stade 
de repos à chromatine contractée & toutes les modalités de la karyokinèse. 

L'hématogonie ou érythroblaste est une cellule ronde mesurant Tan 
parfois un peu plus. La coloration vitale révèle dans son protoplasma basophile 
une infiltration d’hémoglohine marginale se substituant de proche en proche au 
upongioplasma basophile. Celui-ci fixe le colorant, donnant lieu à une sorte d’image 
en couronne épineuse enchevétrée, périnucléaire, plus ou moins dense, plas ou 
moins abondante, suivant le degré de juvénilité de l'élément. On saisit tous les 
intermédiaires entre ce spongioplasma touffu des érythroblastes, basophile et plus ou 
moins polychromatophile après fixation, et l’érythrocyte normal, A réseau protoplas- 
mique filamenteux plus lâche, débordé par l’hémoglobine. 

Ainsi, la substance réticulo-filamenteuse, dans ce cas, n’est autre qu'an rell- 


quat da spongioplasma, mis en évidence par la coloration vitale. 


1) Communication à la Société linnéenne de Bordeaux, 20 mai 1906. Gaz. hebd. ce. 
med. de Bordeaux, 24 mai 1908.) 


Polia harmatologica. VI. Band. 2. li 
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Les: deux ou trois granulations protoplasmiques ont une tout autre origine. 
Les. caractères du noyau des globules rouges jeunes et des globules adultes vor.t 
nous éclairer sur la nature de ces granulations. Les noyaux des érythroblastes 
lymphocytoides et de leurs formes de transition vers les érythrocytes adultes sont 
ronds et volumineux par rapport à leur cytoplasme. La chromatine a j’aspect 
d'une éponge; elle contient deux substances: l'une, avide de vert de méthyle, 
constitae le réseau chromatinien proprement dit; son aspect radié rappelle grossière- 
ment une toile d’araignée à disposition concentrique; les mélenges Jenner-Giemsa 
teignent ce treillis en violet clair, le réactif de Pappenheim (pyronine-vert de 
méthyle) en bleu un pen verdätre, le bleu de Löffler en blen, le triacide d’Ehr- 
lich en vert, Dans les mailles se trouve une substance nucléaire colorés en rose 
par Jenner-Giemsa, par le réactif de Pappenheim et par le triacide, en vert 
par le bleu de Löffler. De plus, le noyau des érythroblastes, de leurs dérivés 
et même de quelques érythrocytes adultes contient généralement deux nucléoles 
très nets, et plus rarement un seul. Réguliérement ronds, de la taille de gros 
microcoques, dans les hématies jeunes, ces nucléoles se rapetissent et s’entourent 
d'un petit halo clair dans les bématies mûres. Leurs affinités colorantes sont de 
même ton, mais plus accusé, que celles de la substance interposée, dans le noyau, 
au réseau chromatinien. 

Nous avons fait au sujet de ces nucléoles une constatation qui nous a para 
mériter d'être signalée: au fur et à mesure que le noyau de l’érythroblaste se 
rétracte, — comme une éponge qui s’exprimerait pour ainsi dire spontanément, — 
les deux nucléoles se rapprochent de la membrane nucléaire et finissent par être 
expulsés dans le cytoplasme où on les retrouve à une distance plus ou moins 
grande du noyau et à toutes les étapes de leur transformation (rapetissement, 
parfois déformation angulaire, exceptionnellement fragmentation en deux grains, 
nucléolyse périphérique ou centrale). Très souvent on ne trouve qu’une seule in- 
clusion protoplasmique. Ces nucléoles sont devenus les deux granulations cytoplas- 
 miques qui accompagnent, dans la coloration vitale, le réticulum filamenteux. Dans 
les érythroblastes lymphocytoïdes et leurs états de différenciation en globules 
rouges, le réticulum filamenteux existe très marqué dans le corps protoplasmique 
autour du noyau, mais les deux grains protoplasmiques manquent; par contre, les 
deux nucléoles existent dans le noyau. Ces grains d'origine nucléolaire nous ont 
paru s'éliminer parfois de la cellule et se retrouver plus ou moins méconnaissables 
dans le plasma. | 

Après fixation, le réseau filamenteux si admirablement mis en évidence par la 
coloration vitale est invisible; la surface globulaire est inégale, un peu gaufrée. Par 
contre l'hématie jeune, à réseau filamenteux très développé, apparaît alors polychromato- 
phile, Le ou les deux grains protoplasmiqnes sus-décrits sont cependant encore 
. visibles lorsqu'on emploie les modes de préparation suivants: fixation par l’alcool, 
coloration par le bleu de Löffler; fixation et coloration combinée par Jenner; 
fixation par la ehaieur et coloration par Pappenheim: le ou les deux grains 
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cytoplasmiques, après ce dernier colorant, sont d’un rouge terne, quelquefois ver- 
datres, lorsque la préparation a été fortement colorée; les nucléoles restés en place 
dans le noyau des érythroblastes lymphocytoides se colorent à peine ou restent 
incolores dans ces conditions; le triacide laisse les nucléoles et les grains cyto- 
plasmiques incolores; l’hématéine-éosine montre très faiblement çà et 14 les grains, 
mais non les nuclöoles, 

Donc, lorsque les granalations sont intra-cytoplasmiques, nous ne trouvons 
plus de nuclöole dans le noyau et inversement. L'examen comparatif des granu- 
lations et des nucléoles ne laisse aucun doute sur leur identité. Tombés dans le 
cytoplasme, ces grains nucléolaires se teignent mieux par les colorants basiques 
qu'à l’état de nucléoles proprement dits, au sein du noyau. 

Ainsi parmi les granulations basophiles, et en coloration vitale et après 
fixation, il en est qui ont manifestement une origine, nucléaire, nucléolaire et non 
chromatinienne. Cette conclusion mérite d'autant plus d'attirer l'attention qu'elle 
est déduite, dans ce cas, de l'étude des hématies nucléées et qu'elle constitue à 
cet égard un fait intéressant. 

Nous noterons ici encore, comme chez la torpille, l'existence d'érythrocytes 
orthochromatiques adultes en karyokinèse. Il n’est pas rare, dans une seule pré- 
paration, de rencontrer une dizaine de figures de ce genre; dans ces globules en 
mitose on ne voit ni nucléoles ni grains protoplasmiques. Nous avons remarqué 
aussi, malgré tout le soin apporté aux préparations, des formes d’érythrocytes 
dépourvues de noyau, mais présentant le ou les grains nucléolaires. Il existe 
aussi çà et là de rares noyaux libres de globules rouges. 

Quant aux globules blancs, ils appartiennent aux catégories suivantes: lym- 
phocytes grands et petits, lencocytes mononucléés à protoplasma aréolaire, leuco- 
cytes à noyau polymorphe et à protoplasma neutrophile sans granulations (triacide, 
Giemsa), éosinophiles à noyau rond et à noyau polymorphe, à granulations rondes 
et inégales. 

Dans cette note succincte nous avons surtout voulu faire connaître la signi- 
fication des grains et de leur origine nucléolaire. Nous dégagerons plus tard de 
ces recherches les conséquences qu’elles comportent, au point de vue de la struc- 
tare des hömaties et de l'interprétation des grauulations basophiles en général, 


11* 
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Referate. 


IV. Normale und pathologische Zytologie des Blutes. 
Theorie der —— tose. 


94) P. Boveri, Sui rapporti fra pressione arteriosa e numero dei globuli rossi 
del sangue. (Über das Verhältnis zwischen arteriellem Druck und Anzahl der roten 
Blutkörperchen.) Pathologisches Institut Pavia. Clin. med. Ital. 1908, No. 9. 

Die Untersuehungen des Verf. hatten den Zweck, zu ergründen: 

1) ob beim normalen Tiere der infolge intravenöser Adrenalininjektionen rasch 
erhöhte Blutdruck die Zahl der roten Blutkörperchen beeinflusse; 

2) ob bei den infolge wiederholter Adrenalininjektionen künstlich arteriosklerotisch 
gemachten Kaninchen, bei welchen nach Josuéscher Angabe der Blutdruck über die Norm 
erhöht ist, eine wiederholte, den arteriellen Druck auch nur in geringem Masse beein- 
flussende Adrenalininjektion die Zahl der roten Blutkörperchen beeinflussen kann; 

3) ob bei diesen Tieren die stomachale Einführung von Tabakinfus oder die Dar- 
reichung von Jodpräparaten imstande ist, die Anzahl der Erythrozyten zu beeinflussen; 

4) ob bei künstlich arteriosklerotisch gemachten Tieren die Darreichung von Jod 
eine eventuelle Veränderung des Blutes bewirkt. 

Nach zahlreichen Untersuchungen kam Verf. zu nachstehenden Schlussfolgerungen: 

1) Die durch Adrenalin oder Tabak bewirkte Erhöhung des arteriellen Druckes hat 
in der Regel eine rasche Zunahme der roten Blutkörperchen des in den peripheren Gefässen 
kreisenden Blutes zur Folge; 

2) Durch Darreichung von Jodpräperaten wird die Anzahl der Erythrozyten auf 
einen langen Zeitraum hin venujndert; 

8) Dieselben Beobachtungen macht man bei experimentell arteriosklerotisch gemachten 
Tieren, jedoch in etwas geringerem Masse; 

4) Anzahl der roten. Blutkörperchen und Viskosität des Blutes stehen in aus- 
gesprochenem Parallelismus zu einander; der Gebrauch von Jodpräparaten vermindert die 
Viskosität des Blutes. Ascoli (Mailand). 


95) Jean Camus et Ph. Pagniez, Action immédiate de la saignée sur le nombre 
des leucocytes. Société de Biologie, 27 juin 1908, T. LXIV, n° 23, p. 1149. 

Dans une note antérieure, les auteurs ont montré comment une baisse brusque de la 
ression était suivie, en quelques instants, d’une diminution importante du nombre des 
eucocytes dans le sang circulant. ; 

Les auteurs ubservent cette fois que toute saignée qui influence la pression d'une 
façon manifeste est suivie d'uue chute du nombre des leucocytes. Les expériences, faites 

.sur le chien et sur le lapin, prouvent qu’ une petite saignée, qui laisse intacte la pression 
artérielle, ne modifie pas sensiblement le chiffre des leucocytes. Par contre, des saignécs 
répétées, de quart d'heure en quart d’heure, chez le même animal, font baisser le taux des 
leucocytes, à mesure que la pression urtérielle baisse elle-même, et dans un rapport direct 
qui est rigoureux dans la plupart de uos expériences. Les chutes leucocytaires sont géné- 
ralement importantes. Les variations ont été constatécs dans le sang artériel, dans le sang 
veineux, dans le sang capillaire. Le nombre des globules rouges, dans ces numérations — 
faites au cours de la saignée, ou immédiatement après celle-ci, n'est pas influencé d’ane 
manière importante, ou la diminution, quand elle existe, est proportionnellement beaucoup 
moins marquée que pour les globules blancs. 

insi donc, au cours d’une saignée, le nombre des leucocytes qui sortent n'est pas 
le même du commencement à la fin. Plus la saiguée se prolonge ou plus elle influence la 
pression, plus il y a rétention leucocytaire. | 

Une conséquence qui découle directement de cette rétention leucocytaire, c’est que, 
ultérieurement, les leucocytes étant remis en circulation, la proportion sera alors relative- 
ment beaucoup plus considérable vis-à-vis des globules rouges. Les auteurs pensent qu'il 
faut tenir compte de ce facteur dans l'interprétation de Ia l:ucocyture post-hémorrhagique. 

J. Jolly (Paris). 
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96) Beneze und Engel, Blutveränderungen bei Myxoedema. Magyar. Oroosi Ar- 
chivum. 1908. Bd. If. (8. o. Ref. Nr. 65.) 

1. Sie fanden in Bb Fällen von Myxoedema relative Lymphozytose und Hypereosino- 
philie (5—10 %,". 

2. Als Ursache der Lymphozytose muss man die lymphadcnoide Umwandlung des 
Knochenmarks betrachten. (Keinc Sektionsberichte!) 

3. Die Hypereosinophilie ist wahrscheinlich durch die ins Blut gedrungenen Gift- 
stoffe chemotaktisch hervorgerufen worden. Körmöcai (Budapest). 


97: N. N. Sirensklj, Die Verdauungsleukozytose und Leukozytolyse. Inaugur. 
Dissert. verteid. an der milit.-mediz. Akademie zu St. Petersburg am 8. Mai 1908. 

Ausgehend von den zahlreichen, teils klinischen, teils physiologischen und patho- 
logisch-anatomischen Arbeiten auf dem Gebiete der Verdauungsleukozytose und den grund- 
legenden Arbeiten E. Botkins, Gumprechts, Rubinatos (Fol. hämatol. 05) über die 
Leukozytolyse oder Leukolyse, wie sie jetst meist genannt wird, hat Verf. in seiner sorgsam 
durchgeführten Dissertationsarbeit sich folgende Fragen vorgelegt, deren Beantwortung er 
an einem grösseren Beobachtungsmaterial durchzuführen suchte. 

1) Welchen Einfluss hat die Nahrung (gemischte Kost) und ihre verschiedenen Be- 
standteile (Eiweiss, Fett und Kohlenhydrate) auf die Zahl der Leukozyten uud deren pro- 
zeutuales Verhältnis; 

2) in welcher Weise wird die Leukozytolyse bei der Verdauung beeinflusst? 

Zu diesem Zwecke verfolgte Verf. durch regelmässige, in einstündigen Intervallen 
durchgeführte Leukozytenzählungen die Leukozytenkurve nach Verabfolgung verschiedener 
Nahrung bei gesunden Erwachsenen und Kindern. Die erste Zählung wurde kurz vor der 
Nahrungsaufnahme, nach 12—14stündigem Fasten ausgeführt, und erst nach Ablauf der 
Erscheinungen von Leukozytose (meist nach 6 Stunden) wurden die Zählungen eingestellt. 
Als untere Grenze zur Konstatierung ciner Verdauungsleukozytose nahm Verf. die Ver- 
mehrung der anfänglichen Leukozytenzahl um 1000 an, während ein geringerer Anstieg 
der Leukozytenkurve als fehlende Leukozytose notiert wurde. 

Nach gemischter Kost war die Verdauungsleukozytose von 13 untersuchten Fällen 
12 mal positiv und zwar mit einer Durchschnittsvermehrung der Leukozyten um 35,51 °},. 
Bedingt war die Leukozytose wesentlich durch Vermehrung der Polymorphkernigen 
und crst in zweiter Linie durch eine unbedeutende Vermehrung der Lymphozyten. 

Die gleiche Aufstellung einer Leukozytenkurve wurde durchgeführt an 10 Personen 
(6 Erwachsenen und 4 Kinder) nach Darreichung von vorwiegender Eiweissnahrung, wobei 
m sämtlichen 10 Fällen eine ausgesprochene Leukozytose konstatiert wurde. Als Minimum 
der Lenkozytenvermehrung finden sich 20,9 °/,, als Maximum 140°/, vermerkt, der Durch- 
schnitt lag bei 60°/,. Der Höhepunkt der Leukozytenkurve war zu verschieden langen 
Zeiten nach der Nahrungsaufnahme erreicht, so dass auf das zeitliche Auftreten eines 
Maximums der Verdaungsleükozytose auf Grund des vorhandenen Materials nicht geschlossen 
werden konnte. Die Leukozytose war auch in dieser Beobachtungsreihe wesentlich durch 
eine Polynukleose bedingt und nur in geringem Grade durch eine Vermehrung der 
Lymphozyten. 

Nach cinwôchentlicher Pause wurden dieselben 10 Personen auf Kohlenhydrat- 
nahrung gesctzt und der gleichen Untersuchung unterworfen. Nur in 2 Fällen konnte 
eine unbedeutende Verdauungsleukozytose festgestellt werden, wobei die Vermehrung der 
Leukozyten nur 17,23°/, und 21,1°/, betrug, in den übrigen 7 Fällen wurde eine solche 
vermisst. Es sei bemerkt, dass im Gegensatz zur Polynukleose nach gemischter Kost und 
Eiweissnahrung in den obigen 2 Füllen von positiver Verdauungsleukozytose 
dieselbe durch Vermehrung der Lymphozyten, somit als Lymphorytose in Erschei- 
nung trat. 

Bei vorwiegender Fettnahrung zeigten obige 10 Personen in 6 Fällen positive 
und in 4 Fällen negative Leukozytose. Der Durchschnitt der Leukozytenvermehrung 
(die 4 negativen Fälle mitgerechnet) betrug 24,19 °/,, wobei solche Leukosyten wesentlich 
durch Vermehrung der polymorphkernigen Leukozyten bedingt war. 

Verf. schliesst daraus, dass eine Verdauungsleukozytose mit Ausnahme nach Koblen- 
hydratnahrang die Regel ist, wobei dieselbe nach Eiweissnahrung am stärksten, nach 
gemischter Kost und Fettnahrung in geringerem Grade aufzutreten pflegt. Nach Kohlen- 
hydratnabrung dürfte eine Verdauungsleukozytose zur Ausnahme gehören und in solchen 
Fällen nicht durch eine Polynukleose bedingt sein, wie gewöhnlich, sondern durch eine 
ansgesprochene Lymphozytose. 

Was die zweite Frage, die Leukozytolyse betreffend, anlangt, so hält sich Verfasser 
wesentlich an die E. Botkinschen Arbeiten (Virch. Arch. 1894, 95, 98) und seine Eintei- 
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Mug, der Lösungsformen in 4 Typen. In jedem Trockenpräparat (welche stets gleichzeitig 
mit der Leukoaytönzählung angefertigt wurden) wurden mindestens 100 besagter Lösungs- 
formen .gerählt und sowohl nach ihrer Abstammung als nach dem Lösungstypus rubriziert. 
Dic Einteilung nach ihrer Abstammung dürfte, wie Verfasser auch zugibt, wegen ihrer 
schweren Durchführbarkeit wohl kaum mehr als einen approximativen Wert haben. 

Die Erscheinungen von Leukolyse erwieseu sich als streng abhängig von der Art 
der verabreichten Nahrung und zeigen in ihrer Kurve meist 2 Wellen, deren eine mit der 
dor Verdauungsleukozytose vorausgehenden Hypoleukozytose zusammenfällt, während die 
zweite grössere Welle mit der Akme der Leukozyteuvermehrung zeitlich tibereinstimmt. 

In Prozenten, auf 1000 gezählte Fälle umgerechnet, zeigte es sich, dass nach 
gemischter Nahrung dic Leukozytolyse durchschnittlich von 1,7 %, aui Werte bis 3,2%, 
stieg, nach Eiweissnahrung von 1,8°/, auf 6,1 %,, nach Fettnahrung von 1,7°/, auf 4,19, 
während nach der Aufnahme von Kohlenhydraten die Leukolysenkurve keinen Anstieg 
zeigte, sodass ihre prozentualen Werte sowohl während der Hypolcukozytose als auch 
später, zu den Zeitpunkten, zu welchen sonst die Verdauungsleukozytose einzutreten pflegt, 
keineswegs die Anfangswerte übersteigen. 

Bei der Eiweissnahrung und der Fettnabrung gehen die Durchschnittekurven der 
Leuk und Leukolyse fast parallel zu einander. 

mit wäre im Gegensatz zur Kohlenhydratnahrung sowohl nach gemischter Kost 
als auch nach vorwiegender Eiweiss- und Fettkost eine Vermehrung der auch normal im 
Blut vorkommenden Lösungsformen von Leukozyten. zu verzeichnen; wobei solche Ver- 
mehrang nach vorwiegender Eiwejsskost am stärksten ausgeprägt ist. 
sei nur noch kurz erwähnt, dass die vom Verfasser angewandte Technik der 
Blutgewinnung, Zählung und Färbung den heutigen Anforderungen der Hämatologie durch- 
aus entspricht und somit auch die gewonnenen Resultate als durchaus zuverlässig gelten 
können. 65 übersichtlich zusammengestellte Tabellen und 50 teils verschiedenfarbige 
Kurventafeln erleichtern dem Leser eine exakte Vorstellung von den erzielten Resultaten 
zu gewinnen. Q. Hartoch (St. Petersburg). 


98) W. L. Yakimoff, Die Wirkung des Atoxyls auf die weissen Blutkörperchen. 
Russkij Wratsch. 1908. N. 19, 21, 23.. Wiener klin. Wochenschr. 1908, No. 29. 

Im Anschluss an seine Arbeiten auf dem Gebiete der Atoxyltherapie von experimen- 
tellen Trypanosomosen, studierte Verf. in vorliegender Arbeit die Wirkung des Atoxyls 
auf die weissen Blutkörperchen bei gesunden und trypanosomkranken Tieren. Verf. achtete 
dabei wesentlich auf das quantitative Verhalten der Leukozyten und die prozentualen Ver- 
änderungen der einzelnen Leukozyteu, welche nach Einführung therapeutischer Atoxyldosen 
bei den Versuchstieren aufzutreten pflegten. 

Sowohl bei gesunden, als auch bei infizierten Tieren konnte nach Einführung thera- 
peutischer Atoxyldosen eine mehr oder weniger ausgesprochene Leukozytose festgestellt 
werden, deren Höhepunkt bei den einzelnen Tierarten zu verschieden langer Zeit post in- 
jectioncm erreicht war. Auch die Dauer der Leukozytose erstreckte sich bei den einzelnen 
Tierarten auf ungleich lange Zeiträume (von 8 Stunden beim Mcerschweinchen bis 7 Stunden 
bei der grauen Ratte und 9 Stunden beim Hunde.) 

And Die einzelnen Leukozytenarten zeigen während der Leukosytose folgende Ver- 
e : 

beim Meerschweinchen: Vermehrung der polynukleären Neutrophilen und Verminde- 
rung der Lymphozyten, Eosinopbilen, Übergangsformen und Mastzellen; 

beim Hunde: Anstieg der Lymphozyten und der Mastzellen und Sinken der Zahl der 
Polynukleären, Neutrophilen, Eosinophilen, grossen Mononukleären und Ubergangsformen; 

bei der grauen Ratte: Vermehrung der Eosinophilen und der grossen Mononukleären 
und Verminderung der polynukleären Neutrophilen, Ubergangsformen und Lymphozyten (bei 
infizierter Ratte war das Verhältnis ein anderer), 

Einen kausalen Zusammenhang zwischen der nach Atoxylinjektion auftretenden 
weukozytoro und dem Schwinden der Parasiten aus dem peripheren Blute, wie cs Uhlen- 
hut, Gross und Bickel!) und Thomas, Breinl*) annehmen, kann Verf. auf Grund 
seiner Resultate nicht erblicken. Das Schwinden der Trypanosomen aus dem Blute erfolgt 
zu einem Zeitpunkte (15—20 Stunden post injectionem). zu dem die Leukozytose schon 
längst abgelaufen ist (siehe Dauer der Leukozytose nach Atoxylinjekt.) 

Wenn Verf. der Leukozytose auch keineswegs jeglichen Einfluss auf den Vernich- 





1) Deutsche med. Wochenschr. 1907, No. 4. 
*) Thomson, Yates and Johnston Laboratorics. 1905, T. VI, II. Teil. 
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tungsprézess der Trypanosumen im Blute abspricht, so will er ihr nur eine unterstützende 
Rolle im Kampfe des Organismus mit den Infektionserregern zuerkannt wissen. 
O. Hartoch (St. Petersburg). 
99) A. Bogomolets und E. Hehn, Über gewisse Veränderungen des Blutes und 
der Lungen bei Koflenoxydvergiftungen. Charkowskij mediz. Journ. 1908, No. 5. 

Verfasser führten systematische Blutuntersuchungen durch bei Meerschweinchen, 
welche täglich nichtletalen CO-Vergiftungen ausgesetzt wurden. Sowohl die Zählung der 
Formelemente des Blutes, als auch die Herstellung von Trockenpräparaten und die Hh- 
bestimmung wurde stets 12 Stunden post intoxicationem durchgeführt, 

Nach durchschnittlich 14tägiger Versuchsdauer wurde das Tier getötet und die ver- 
schiedenen Organe desselben pathologiseh-anatomisch untersucht. 

Es ergab sich, dass während der Versuchsdauer weder die Erythrozyten noch die 
Leukozyten in ihrem quantitativen Verhalten wesentlich von der Norm abwichen, wohin- 
gegen die Prozentzahl der Eosinophilen eine ausgesprochene Steigerung aufwies. 

Histologisch war in den Lungen eine stark ausgesprochene Anhäufung vun peri- 
bronchial und perivaskulär gelagerten eosinophilen Leukozyten zu verzeichnen. Die übrigen 
Organe (Knochenmark mit eingeschlossen) zeigten keine weseutlichen Veränderungen. 

Auf eine Deutung dieser lokalen Eosinophilie im Zusammenhang mit den ver- 
schiedenen herrschenden Theorien über die Funktion der eosinophilen Zellen, lassen sich 
Verfasser nicht ein. O. Hartoch (St. Petersburg). 


L Normale und pathologise Morphologie und Genese der zelligen 
“Premente des Bieten. 


100) R. Heinz, Zur allgemeinen Pathologie der roten und weissenBlutkörper- 
chen. Medizinisch-naturwissenschaftliches Archiv, 15. April 1908. Bd. I, H. 8. 

Die Lektüre des 42 Seiten langen, mit einer schlechten kleinen lithographischen Tafel 
über basophile Körnung und Polychromasie der roten Blutkörperchen ausgestatteten Abhand- 
lung erzeugt gemischte Gefühle. Man wird den toxikologischen Experimentator und den 
Blutforscher auseinander zu halten haben. Während die mitgeteilten Experimente durch- 
aus geeignet sind, unser Interesse zu erwecken, wird man über die vom Verfasser kre- 
denzte allgemein hämatologische Weisheit, seinen persönlichen Wisscusschatz und dis aus 
seinen Experimenten von ihm gezogenen eigenen & hlussfolgerungen wohl zur Tagesord- 
nong übergehen können, besonders so weit sie das Kapitel der Leukozyten betreffen. Eine 
solche Verwirrtheit und Verworrenheit der Begriffe, wie sie sich hier finden und in apo- 
diktischer Form vorgetragen werden, ist bald noch nicht vorgekommen. | 

Abgesehen davon, dass die mtihsamen Feststellungen unserer ausgezeichnetsten 
Anatomen, wie Weidenreich, Maximow, Schridde dem Verfasser anscheinend völlig 
unbekannt geblieben sind, denn mit den, seinen Behauptungeu völlig entgegenstchenden 
Feststellungen dieser Forscher hält es H. in seinen Vorstellungen von Wissenschaftlichkeit 
nicht für nötig, sich weiter abzufinden, — abgesehen davon operiert er mit völlig ver- 
kehrten morphologischen Begriffen und Namen, bemüht sich, Ansichten zu widerlegen, die 
nie von Forschern erhoben sind, und imputiert und insinuiert Forschern Lehren, die sie nie 
aufgestellt haben. Abgesehen von der verschwendeten Mühe, offene Türen einzurennen, 
vergrössert er nur noch bei den speziell hämatologischen Fragen ferner stehenden Lesern 
die schon so wie so bestehende Verwirrung in der theoretischen Hämatologie, anstatt 
zu ihrer Klärung beizutragen. Diese Geiahr ist um so grösser, als die hier präsentierte 
Wissenschaft im lehrhaften Ton eines professionellen Wanderpredigers vorgetragen wird, 
bei dem sllein das wahre Hcil, die rechte Weisheit und Wubrheit zu finden ist. Aber 
man kann cin ausgezeichneter Toxikologe und doch ein relativ viel wenig: bedeutender 
Bämatologe sein, und gerade in unserer heutigen spezialisierten Zeitrichtung, wu die Uni- 
versalgenies immer seltener werden, wäre das Wort besser zu beberzigen, Toxikoluge 
bleibe bei deinem Gittschrank ! 

Um nun ia die Besprechung der Arbeit selbst einzutreten und dic behaupteten 
Vorwürfs und Beanstandungen zu begründen, so behandelt der erste Teil die allge- 
meine Pathologie der roten Blutkörperchen. 

Hier kann ich mich kurz fassen, da wesentlich Neues nicht gebracht ist, nur cine 
pereönlich gefärbte Darstellung schuu allgemeiu bekannter Feststellungen gegeben werden. 

Was die Entkernung der Erythroblasten anlangt, so bemerkt H., dass wenn 
z B. nach starkem Blutverlust, wo täglich ungezäblte Millionen Erythrozyten und Erythro- 
basten gebildet werden, die Kerne durch Ausstossung verloren gingen, man doch die aus- 
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estossenen Erythroblastenkerne im Knochenmark sehen müsste. Das sei aber nicht der 

all (s. dazu Jollys Arbeiten [Ref.}} Sollten aber sclbst die ausgestossenen freien Kerne 
rasch aufgelöst und resorbiert werden, so müsste die Harnsäureausscheidung vermehrt sein. 
Auch das sei nicht der Fall. " 

Der Verfasser bekennt sich also im Prinzip zu der von Kölliker-Neumann- 
Pappenheim vertretenen Auffassung der intrazellulären Karyolyse. „Die Nukleinsub- 
stanzen des Kerns verschwinden in den Bestandteilen des Zellieibes gewissermassen ohne 
Rest;“ „basische Farbstoffe werden nicht mehr aufgenommen; nur die chemische Analyse 
lässt in dem gesteigerten Phosphorgehalt der roten Blutscheihen umgewandeite Kernsub- 
stanz erkenuen.“ Es restiercn aber, wie Referent zu zeigen bestrebt war, die Oyychromatin- 
substanzen des Kerns. 

Was die Degeneration der roten Blutzellen anbetrifft, so doziert Verfasser: bei den 
roten Blı:tkörperchen der Säuger finden wir keine typischen Protoplasmaveränderungen, 
keine trübe Schwellung, Koagulationsnekrose, hydropische Degeneration usw. in der klassi- 
schen Form . .. und führt dann fort: ebensowenig etwas, was wir der Kernpyknose, der 
Kuryolyse oder Karyoschise an die Seite setzen können (!). Eine Widerlegung erübrigt sich 
wohl. Ich denke, Pyknose und Karyolyse ist hier sattsam bekannt bei den Vorstufen der 
Säugeerythrozyten, und Ehrlich hat sogar die Polychromophilie der Koagulationsnekrosc 
analogisicrt. . 

Verfasser bespricht dann kurz von degenerativen Veränderungen die Auflösung der 
Erythrozyten (Erythrolyse und Hämoglobinämie), die Oligochromämie und Chlorose, die Poikilo- 
zytose und die „Kornausscheidung“ der methämoglobinämischen Binnenkörper durch Blutgifte. 

Es folgt ein Abschnitt über die Polychromatophilie. 

Durch besondere Versuche glaubte H. erst nochmals von Neuem die Mitwelt darüber 
belehren zu missen, dass die Stromata der Erythrozyten (Schatten, Diskoplasma) nicht 
basophil, sondern oxyphil seien. Er hat augenscheinlich die früheren Fesstelluugen der 
nicht experimentell vorgehenden Fachhkmatologen missverstanden, welche die Polychromo- 
philie (also Basophilie) auf geringes Vorhandensein von Hb d.h. auf relative Präponderanz 
einer basophilen Substanz bezogen; aber dies galt nur für kernhaltige Erythroblasten, 
deren jüngste Hb-ärmste, Formen basophil sind. Die polychromatischen Erythrozyten ent- 
stehen ihrerseits erst aus diesen durch Kernverlust; sie sind also insofern unreif, als sic 
noch nicht geschwundene Basoplasmareste der polychromatischen Erythroblasten besitzen, 
aus ungenügend vorgerciften Erythroblasten hervorgegangen sind. Nie und nimmermehr 
hat aber jemand behauptet, dass die reifen Ilb-reichen Erythrosyten unter dem Hb ein 
basophiles Diskoplasma besitzen, denn sie sind ja aus gut vorgereiften ihrerseits schon ortho- 
chromatischen Erythroblasten hervorgegangen. 

Hütte H. die Literatur sorgfältiger gelesen, hätte er keine Eulen nach Athen tragen 
brauchen. Indem so ungenügend vorgeschulte Gelehrte unsere schwierige Wissenschaft weiter 
lehren ist eg gauz natürlich, dass sie diese bei ferner stehenden unkritischen Hörern auf 
solche Weise völlig in Misskredit bringen müssen. Im vorliegenden konkreten Fall hatte 
sogar schon die nicht toxikologisch geschulte Hämatologie soviel kritische Überlegung, dass 
sie die in Redo stehenden Dinge genauestens feststellte. 

Verfasser führt dann Versuche an, die zeigen, dass gewisse schädliche Einflüsse 
extra corpus am Blut keine Polychromasie hervorriefen; auch extravasiertes Blut peritoneal 
inkorporiert ging Degenerationen, aber keine Polychromasie ein. Blutgifte wie Morchel- 
extrakt und Arsenwasserstoff in grösseren Dosen gereicht erzeugten Erythrolyse und Schatten- 
bildung, Nitrobenzol und Phenylhydrazin „Kornausscheidung“, aber niemals Polychromasie. 
Wohl aber tritt Polychromasie hier prompt auf, wenn die Gifte in kleinen Dosen gereicht 
werden, so dass ein Stadium der anämischen Regeneration erzielt wird. Zum Beispiel am 
8.—5. Tage einer einmaligen Injektion von 0,1 g Phenylhydrazin. 

Zur Feststellung, ob die polychromatischen Blutkörperchen junge oder degenerierte 
Formen seien, wird angeführt, dass nach der Vergiftung mit 0,1 Phenylhydrazin die Poly- 
chromasie nie in den kleinen alten Blutkörperchen mit „Kornausscheidung“ auftritt, sondern 
nur in grösseren, blasseren, Hbärmeren. Dasselbe tritt bei einfacher künstlicher trauma- 
tischer Anämie auf. Verfasser lehrt also seinen Lesern und Schülern nunmehr die angeblich 
von ihm als Ersten exakt bewiesene Tatsache, dass Polychromasie nur eine Eigenschaft der 
jingen neugebildeten Blutkörperchen ist. „Polychromophilie ist stets nur ein Zeichen der 

generation, nicht der Degeneration“:*) 

1) Ich möchte bemerken; dass ein ausgezeichnetes Objekt zum Studium der Poly- 
chromasie Tumormäuse und -Ratten sind. Hier ist die Mehrzahl der Blutkörperchen poly- 
chromatisch, vielleicht weil die grossen Tumoren ein hämolytisch anämisierendes Toxin 
sezernieren, Doch fehlen kernhaltige wie basophil punktierte Blutkörperchen im Blut. (Bef.) 


— 179 — 


Es folgt die Besprechung der basophilen Körnelung der Erythrozyten. Gegen 
die Lehre von Sabrazés und Nägeli, dass die Körnchen Kernsubstaax seien, führt H. 
eine alte längst bekannte Tatsache an, dass die Körnchen sich nicht mit Kernfarbstoffen 
wie Hämatoxylin und Karmin färben; trotzdem schliesst er sich gegen Grawitz und mit 
Ssbrasès und Nägeli der Ansicht an, dass diese Kürnelung nicht Ausdruck der Degene- 
ration, sondern der Regeneration ist. Als wichtiges Merkmal zur Entscheidung zwischen 
De- und Regeneration wird darauf hingewiesen, dass bei Bleivergiftung „nie sämtliche 
Erythrozyten, sondern immer nur ein Teil, meist nur ein recht kleiuer Teil — die Ver- 
änderung zeigt. „Es ist meines Wissens bisher niemals auf diese Tatsache!) besonders hin- 
gewiesen worden, und doch ist diese Konstatierung von wesentlicher Bedeutung“. Wäre 
nämlich die Punktierung Effekt einer Schädigung, so müssten alle Erythrozyten punktiert 
sein. Wie aber nur ein Teil der Rotzellen polychromatisch ist, nämlich der ncugebildete, 
sc ist auch nur ein Teil punktiert. Demgegenüber ist die Kornausscheidung bei Nitro- 
benzolvergiftung sogleich bei allen alten präformierten Erythrosyten zu beobachten, 
bis neve regenerierte polychromatische auftreten. Kornausscheidung und Punkticrung 
haben genetisch nichts miteinander zu tun. Anch erzeugen die Gifte der Anilingruppe 
stets nur Kornausscheidung, nie Punktierung, dagegen entsteht Punktierung besonders 
leicht bei Vergiftung mit Schwermetallen. 

Verfasser konnte nun folgendes experimentell zeigen: Vergiftet man ein Kaninchen 
mt 0,075 g Phenylhydrazin, 60 waren nach 24 Stunden alle vorhandenen Blutkörperchen 
mit Kornausscheidung versehen. | | 

Am 2. und 8. Tage traten neue polychromatische auf. Am 4. T wiederum Vör- 
giftang, am 5. Tage alsdann Kernausscheidung (auch in polychromatischen ?), am 6. und. 
1. Tage neue grosse junge polychromatische Formen, Hier zcigien nun zahlreiche dieser 
neuen polychromatischen Fonnen gleichzeitig ausgesprochene basophile Körnung; desgleichen 
zeigten solche die jetzt auftretenden Erythroblasten. 

„Der Versuch beweist deutlich, dass die basophile Körnung mit der Regeneration 
der Blutscheiben in cngster Beziehung stcht“. 

Weiter: „Die basophilo Körnung tritt, wie bemerkt, hauptsächlich in den polychro- 
matischen Zellen und Erythroblasten auf, dagegen nie in den älteren (durch das Phenyl- 
hydrazin typisch veränderteu) Blutkörperchen.“ (Das kann doch nur für den vorliegenden 
Versuch gelten. Denn cs ist bekannt, dass die Körnelung auch in reifen älteren ortho- 
chromen Formen auftritt. Auch kann hier eingewendet werden, dass durch den Giftversuch 
nicht normale Regencration erzielt wird, sondern eine Regeneration mit labilen Jugend- 
formen, auf die das Gift degencrativ in besonderer Weise eiñwirkt, da bei traumatischen 
Anämien und ihren Regenerationen basophile Punktierung nicht so beobachtet wird. [Ref.]) 

Verfasser selbet gibt diese Tatsuche sogleich weiter selbst zu, und schliesst daraus, 
dass ein „intensiver, ganz eigenartiger Reizzustand des Knochenmarks“ vorhanden sein 
muss, wenn es zum Auftreten basophiler Környng im zirkulierenden Blut kommen sollte. 
Indess sei möglich (S. 547), dass zu der „Reizung“ des Knochenmarks noch eine andere 
(nelleieht schädliche) Beeinflussung hinzukommen müsse, damit die „Punktierung“ auftrete; 
Gedanken, die schon eine grosse Reihe auderer Köpfe vor Heinz gehabt haben, (krankhaft 
veränderte Regeneration) bevor diese Lehre durch ihn die letzte Weihe erhielt. Oder doch 
nicht die letzte Weihe; denn der Schluss des Kapitels klingt weniger apodiktisch, und 
recht skeptisch. 

„Ob die Veränderungen nicht ausserdem als Zeichen der Degeneration von älteren 
Ausgewachsenen‘ oder vielleicht von ‚altersschwachen‘ Erythrosyten auftreten können, ist 
Ratirlich a priori nicht auszuschliessen. Es wäre aber doch sehr merkwürdig, wenn in 
den fertigen, ausgebildeten, durchaus azidophilen, roten Blutscheiben plötzlich wieder unter 
irgend einer Einwirkung kleinste basophile Partikel auftreten sollten. Dagegen ist die 
Verknüpfung der basophilen Körnung mit der Polychromatophilie sehr plausibel; bei der 
ersteren tritt die basophile Substanz noch in kleinsten, staubartigen, im Protoplasma ein- 
gelagerten Partikeln hervor, während sie in letzterem Fall gewissermasscu in golöster 
yorm gleichmässig über die Zellen verteilt ist und hierdurch eben ,Polychromatophilie‘ 


_ Also die alte Ansicht von P. Schmidt, Troje, Askanasy neu aufgetischt, ohne 

sie durch die Spekulation zur Entscheidung zu bringen. Demgegenüber steht unsero An- 

Sieht, dass Polychromasie auf vielleicht gelöste Reste von Basoplasma zurückzuführen sind, 
während die basophile Punktierung möglicherweise Karyoplastin sein könnte. 


1) die jedem Hämatologen geläufig ist. (Ref.) 
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Die Seiten 548—569 behandeln die allgemeine Pathologie des weiseen Blut- 
kôürperchen. j 

Hier ist es unmöglich, den Inhalt im Einzelnem wiederzugeben; cs mögen einzelne 
Stichproben genügen, die zueigen, wie sich im Kopf des Autors die Welt der weissen Blut- 
körperchen malt. 

Zuerst der thlichc Ausfall auf die Blutspesialisten, Färbesperialisten und Systema- 
tiker mit ihren schreckencrregenden Stammbäumen auf morphologiseher Grundlage. 

Dann fragt Verfasser: Nehmen denu jene Granula mit ihrer schönen in die Augen 
fallenden Färbung wirklich die differentiell wichtige Stellung ein, wie z.B. das eigentliche 
Zeliprotoplasma oder der Zcllkeiu? — Über die Bedeutung der einzelnen Zellteile können 
uns niemals morphologische Untersuchungen belehren, sondern allein Beobachtungen über 
das phytioiorische Verhalten der Zellen. 

Gcbeu uns nun diese ein Kecht, die „weissen Blutkörperehen“ in eosinophil-neutro- 
phil und basophil gekörnte Leukozyten und granulafreic Lymphozyten einzuteilen? 

Bind jene durch verschicdene Granula rich uuterscheidenden Gebilde wirklich ver- 
schiedene Zellformen mit anderer Ursprungsart, mit anderen Lebenseigenschaften und an- 
deren funktionellen Aufgaben? 

Es folgt dann der alte Rat, das Blut frisch zu studieren, sich nicht aus Büchern 
Rat zu holen, sondern selbst ab ovo das Blut zu studieren, und nun trügt Verfasser seine 
eigene Lehre und Weisheit vor. 

‘Die Einteilung der Blutzellen in Erythroblasten und Erythrozyten, Leukoblasten und 
Lymphoblasten, Leukozyten und Lymphozyten kann man sich allenfalls gern gefallen lassen 
(8. 660 u.), doch ist schon die Empfehlung des Wortes Leukoblasten gleichzeitig für unge- 
kôrnte Myeloblasten und gekörnte Myelozyten (8. 552 0.) bedenklich; denn auch die Myelo- 
zyten sind Vorstufen der Leukozyten, und also haben die Leukozyten zwei verschieden 
weitgereifte unreife Vorstufen; aber allenfalls nur für die ungekörnten Myeloblasten ist 
‘ der Ausdruck akzeptabel, nicht aber für die schon gekörnten Myelozyten. Vor allem aber 
geht aus dierer Einteilung chenso wie aus dem weiteren Text nicht klar hervor, wohin 
der Verf. die grossen mouonukleären lymphoiden Leukozyten rechnet, ob er 
sie überhaupt kennt und als besondere morphologische Zelliorm oder artliche Zellklasse 
anerkonnt, ob er sie auf die lyınphozytärc Seite gesetzt wissen will, etwa sie mit Schridde 
den Lymphcblasten subordiniert, uls gealterte weitere Entwicklungsstadien dicser, oder mit 
K. Ziegler in ihnen blossc unreife Leukoblasten sicht, weitere Entwicklungsstadien der 
myeloblastischen Stammzellen. 

Lesenswert tiber die’ bei ilım berrschende und von ihm angerichtete Verwirrung, als 
Beispiel wie solches nicht vorkommen sollte, sind seine weiteren Ausführungen. 

Voñerst einmal ist der von ihm Öftess angeführte und bekämpfte Ausdruck der 
„leukozytären Lymphozyten“ hier zu erwähnen. Der Angriff soll wohl auf Pappenheim 
gehen, er {ühlt sich wenigstens partiell getroffen. Doch hat dieser stets nur von leuko- 
Agtoideu Lymphozyten gesprochen, ebenso wie Helly. Die Endung oid heisst nämlich 
ähnlich; also bedeutet der Ausdruck soviel wie ,leukozytenähnliche Lymphozyten“. [as 
beisst Lymphdrüsenzellen mit den Funktionen der Lymphozyten, die aber morphologisch teil- 
weise leukozytenähnlich sind; teils gebuchteten Kern andererseits breitos schwach basophilcs 
Zytoplasma haben. Helly braucht diese Bezeichnung für die grossen mononukleären 
Leukozyten Ebrlichs, die Pappenheim als den Leukozyten genetisch näher stehende, 
von den Lymphozyten abzusondernde Zellen besser als „Splenozyten“ oder „Iymphoide 
Leukosyten“ zu bezeichnen vorschlägt. Dugegen bezeichnet Pappenheim nis „leuko- 
zvtoide l,ymphozyten* ältere kieine Lympbozyten, Patellas kleine pseudolymphozytäre 
Endothelzellen. 

In bezug auf diese Zellen doziert nun H. S.500: Die unieifen Erythroblasten, Leuko- 
blasten 1:nd I-ymphoblasten treten zwar nicht unter normalen Uniständen, woll aber unter 
pathologischen-Verhältnissen in Mengen iu das rirkulierende Blut über; man muss sie genan 
kennen, um sie dann dort identifizicren zu kônnen;') man wird dann bei ihrem Auftreten 
im Bint sich nicht zu der Aufstellung neuer Zellformen, von ,Ubergangsazellen“ oder gar 
von „Jymphoiden Leukozyten“ oder von „leukozytären Lymphozyten“ veranlasst schen. 

Wenn man also sich vorher bei Herrn Heinz Rat geholt. hat in einem Kursus oder 
Privatissimum, welche Zeilen seine Willkür zufällig gerade für würdig befindet, als Lympho- 

1, (Gerade hierzu dient duch mein viel geschmähtes morphologisches Scheme mit all 
seinen verschiedenen Typen, das doch bloss dic artliche Zugehörigkeit und genetische FEnt- 
wicklung für die in der Vorstellung anzunehmende Trennung gewisser äusserlich ähnlicher 
Typen demoustrieren soll, deren genaueste morphologische Kenntnis allen physiclogischen 
Einteilungen und Bestrebungen voranzugehen hat. 
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cder Leukoblasten zu gelten — und er gibt auch in der Tat weiter unten so ctwns wie 
eine morphologische Charakteristik — daun wird man nicht in Versuchung kommen neue 
Begriffe, wie ,lymphoide Leukozyten“ aufzustellen. 
Leider passt die von H. für unreifc Lymphoblasten und Leukoblasien gegebene 
Morphologie ganz und gar nicht für die von Ehrlich für gewisse Zellen des normalen 
utes aufgestellten Gatiung der grossen miononukleäiren (lymphoiden) Leukozyten; kann 
es auch gar nicht, da ja diese Zellen im normalen Blut sich finden, während die Blastcn, 
wie ja auch Herr H. richtig zugibt, im normalen Blute fehlen und durch ihr Auftreten im 
Biut dieses pathologisch machen, d.h. nur im pathologischen Blut (oder Blut der Kinder) 
sich finden. An Herrn Heinz is. eben die ganze letzte Periode der modernen Hämatologie 
spur- und ergebnislos vorübergegangen; es ist ihm ganz entgangen, dass es eine Crux 
unserer Wissenschait war, eininal Zellen zu klussitizieren, die „Iymphoid“ (d. L. ungranuliert) 
aber dabei histogenetisch nicht ,lymphadenoid", wohl aber morphologisch „Icukozytoid“ 
sind, und die von den einen desbalb bald als Entwicklungsform der Lyınphoblasten 
(Schridde), oder kleinen Lymphozyten (Grawitz), von den ander:n als Entwicklungs- 
formen der Myeloblasten (K. Ziegler), oder als besondere myeloide leukozytäre Zelliormen 
(Ehrlichs grosse einkernige Leukozyten) gedeutet wurden, während Türk und Pappen- 
heim in ihnen eine besondere Klasse von „zwischen Lymphozyten und Leukozyten stchen- 
den Zellformen der ,lymphoiden Leukozyten“ oder Splenozyten ecblicken. Wir unterscheideu 
eben den morphologischen Ausdruck lymphoid (für ungranuliert), von dem histologischen 
Ausdruck Iymphadenoid (auf Lymphdiiisengewebe bezüglich). Ebenso schwer war cs weiter, 
Zellen vom Typ der Lymphozyten aber von myeloid genetischer Herkunft zu klasaifizieren 
und zu benennen, wie die grossen makrolymphozytoiden mycloiden lymphomycloblastischen 
Stammzellen beweisen. Ganz so cinfach und leicht lassen sich also die verschiedenen Zellen 
des Blutes uud der blutbildendeu Organe mit ihren oft nur uellen morphologischen Ver- 
schiedeuheiten nicht in das „einfache“ Schema des Herrn Heinz einordnen, und der etwas 
komplizierte Stammbaum Pappenheims dürfte doch seine Berechtigung haben. Im 
folgenden setzt IL sich dann allerdings auch kurz mit den in Rede stehenden Zellen aus- 
einander und gibt damit wieder indirekt die Berechtigung unserer Nomenklatur zu. 

S. 551. „Nun kann es vorkommen, dass wir in anderen Organen (als den Lymph- 
drüsen), im Knochenmark, im strömenden Blute, Zellen antreffen, die morphologisch den 
Lymphdrüsenzellen in gewisser Hinsicht ähnlich sind, dic aber ganz andere physiologische 
Aufgaben befolgen. Wir dürften dann jene Zellen ,lymphozyten-ihnlich“ nennen). Doch 
könnte dies eventuell zu Missverstäudnissen führen; man müsste dann ausdrücklich von 
„ausserlich“ (-morphologisch) Iympho-ytenähnlich sprechen. Nun sind aber von anderer Seite 
tatsächlich solche Zellen, die den Lymphozyten rein äusserlich ähnlich waren, aber sonst | 
mit Lymphdrüsenzellen nicht das geringste zu tun hatten, als „Iymphoide Zellen“ oder als 
„leukozytäro Lymphozyten“ (es wäre richtiger „Iymplıozytäre Leukozyten“) bezeichnet, und 
dadurch ist die allergrösste Verwirrung angerichtet worden.“ 

(Soweit sich dieser Vorwurf auf Helly bezieht — Verfasser nennt prinzipiell keine 
Autoren als Beläge seiner Behauptungen — mag er Recht haben. Pappenheim hat abog 
leukozytäre Zeilen, die lymphozytenähnlich, d. h. basophil ungekörnt sind, aber mit Lymph- 
drisenzellen nichts zu tun haben, nur als lymphoide Leukozyten bezeichnet, obwohl cs noch 
gar nicht ausgemacht ist, dass diese Zelleu nicht doch auch in den lymphatischeu Keim- 
zentren entstehen und daselbst auch lymphoblastische Vorstufen der Lymphozyteu sind). 

Nähere Angaben aber über diese üusserlich Iymphozytenähnlichen Leukozyten, in 
welchen Beziehungen sie zu den Leukoblasten und gekörnten Leukozyten stehen, wird man 
nach alledem natürlich bei Heinz vergeblich suchen. 

Dann aber kommt der Gipfel der Kontusion, indem Verfasser fortfährt (S. 552): „So 
sind z.B. Zellen mit einfachem rundem Kern und busophileın granulationslosem, aber sehr 
reichliehem*) Protoplasma mit dem unglücklichen Namen „grosse Lymphozyten“ bezeichnet 
worden, wiewohl die Zcllen nachweislich im Kuochenmark ihren Ursprung haben und 
deutlich amöboide Bewegungen zeigen, also den Leukozyten bzw. Leukoblasten angehören.?) 

(Wo hat Heinz diese kübne Behauptung her? (iewiss, der Name „grosse Lympho- 
zyten“ ist unglücklich, weil diese Zellen, worauf ich älulich wie Ziegler stets hingewiesen 
habe, nachweislich auch im Kuochenmark entstenen — aber wer hat je breitleibige grusse 
lymphoide Zellen als Grosse Lymphozyten bezeichnet? Solche Gebilde wären doch woll 
weiter nichts als Ehrlichs grosse mononukleire Leukozyten, i. e. unsere lymphoiden 


- 4) Lymphozytenähnliche Leukozyten sind aber weiter nichts wie unsere lymphoiden 
Leukozyten. 
*) Im Original nicht gesperrt. (Kief.) 
*) Haben Lymphozyten keine amöboide Bewegung? (Ref.) 


Leukozyten, die auch im normalen Blut auftreten! Diese aber bezeichnet doch heute 
niemand mehr als Brose Lymphozyten. Grosse Lymphozyten sind demgegenüber stets 
mehr weniger schmalleibig. Also kein anderer wie Heinz propagiert und vergrössert die 
Verwirrung!) 

8. 557. Verf. spricht von den leukoblastischen Jugendformen: 

Es ist ein grosser Fehler und führt zu heilloser Verwirrung, solche Zellen, deren 
(reichliches) Protoplasmr basophil, dabei ungekirnt ist, und die einen einfachen runden 
Kern besitzen, „grosse I,ymphozyten“ oder ,lymphoide Zellen“ !) zu benennen, denn sie haben 
ja mit wirklichen Lymphdrüsenzellen nicht das Geringste zu tun. Angängiger noch ist der 
Name „Übergangszelle“ (nämlich zu den poly.norpbkernigen granulierten Zellen); richtiger 
aber und einfacher ist die Bezeichnung als „Jugendformen der Leukozyten“ oder als 
„Leukoblasten“, welche (s.0.) zwar meist granuliert, häufig aber auch nicht granuliert sind. 

(Es scheint also in der Tat H. keinen Unterschied zu machen oder zu kennen 
zwischen sessilen (schmalleibigen) Myeloblasten und den (breitleibigen) lympboiden Leuko- 
zyten des zirkulierenden Normalblutes). | 

S. 558. Diese Jugendformen, diese en einkernigen Zellen mit grösserem Zell- 
leib, mit eosinophilem (?) oder basophilem Protoplasma, ungranuliert oder mit spärlichen 
Granulationen sind es, die der Einreihung in die morphologischen Systeme s0 grosse 
Schwierigkeiten bereitet haben, die zur Aufstellung solcher missverständlicher Bezeichnungen 
wie „Iymphoider Leukozyten“ geführt haben. 

(Niemals sind einkernige gekörnte Zellen als lymphoide Leukozyten bezeichnet worden, 
noch weniger als unreif. Leukoblasten oder Myeloblasten; eher gilt dieses für Ehrlichs Über- 
gangezellen des normalen Blutes, die aber polymorph- und buchtkernig sind. Lymphoide 
Leukozyten sind ungekörnte basophile Zellen des normalen Blutes, von denen es 
mehr als zweifelhaft ist, ob sie leukoblastische Vorstufen der polynukleären Leukozyten 
sind, in polynukleäre Granulozyten übergehen, obwohl die myelozytäre Metaplasie der Milz- 
pulpa dafür sprechen konnte. Es sind also zwar breitleibige lymphoide Leukozyten mit mehr 
weniger polymorphen Kernen identisch mit Ehrlichs grossen mononukleären Leukozyten; 
dagegen sind die leukoblastischen Vorstufen der Leukozyten, Pappenheims Grossiympho- 
syten des pathologischen Blutes, schigalleibige und mehr oder weniger streng rund- und 
grosskernige Zellformen.) 

S. 658-559. „Nach unserer Auffassung werden wir bei diesen Zellen zu entscheiden 
haben, ob es nicht etwa wirklich Lymphoryten oder Lymphozytenjugendformen (,,.Lympho- 
blasten“) — oder ob es Leukoblasten, Leukozytenjugendformen, oder ob es etwa abnorme 
pathologische Formen sind. Es ist ohne weiteres?) zuzugeben, dass im Einzel- 
falle die Entscheidung gar manchmal schwer, ja geradezu unmöglich sein 
wird — 

(Quod erat demonstrandum! Also wozu erst der kritiklose zugleich unbegründete 
Ausfall auf die morphologisch deskriptive Forschung, der die eigene höhere Einsicht des 
Verf. auf Kosten anderer herausstreichen sollte ? !) 

8. 569 unten. Man findet in manchen Lehrbüchern angegeben, dass die jungen 
Lymphozyien klein, die älteren dagegen grösser seien — offenbar weil kleine Kinder klein 
Erwachsene aber gross sind! In Wirklichkeit verhält sich die Sache gerade umgekehrt 
Ganz ähnlich wie aus grossen Erythrohlasten durch einen immanenten Formtrieb die weit. 
aus kleineren Erythrozyten sich entwickeln, so entstehen aus den grossen Lymphozyten 
durch Retraktion des Kern sowohl wie des Protoplasmas®*) die soviel kleineren 
ausgerciften Lymphozyten. 

(Letzteres ist sicher nicht der Fall; die kleinen Lymphozyten entstehen aus den 
grossen durch fortgesetzte Teilung; allerdings hat schon von jeher Pappenheim gegen. 
über A. Fränkel u. a. die jetzt hier von Heinz als neu vorgetragene Lehre, dass die 
Jugendformen die grossen sind, verteidigt, doch ist durchaus zugegeben, dass trotzdem ir 
gewissem Sinne auch kleine Lymphozyten durch Wachstum zu leukozytoiden Lymphozyte: 
(die wieder von lymphoiden Leukozyten zu trennen sind) sich vergrössern, ja Maximo w 
u. a. behaupten sogar, dass kleine Lymphozyten auch wieder zu grossen Lymphozyter 
werden können, und dass die Keimzentrumszellen aus kleinen Lymphozyten durch di. 
zentrale perivaskuläre Nahrungszufuhr im Keimknoten entstehen. Jedenfalls beweist H 
seine hier vorgetragene Lelire eben so wenig, wie die anderen Forscher ihre von Hein; 
geschmähte Lehre beweisen konnten, und seine Gründe sind nicht um einen Deut stich 
haltiger wie die Gründe jener Forscher. 

Allerdings kann der Laie oder Anfünger durch das Gewirr solcher Namen wie ,lyon 


1) Soll wohl heissen „Lymphoidzellen“ (Wolff, Naegeli, E. Meyer). (Bef.) 
*) Im Originaltext nicht gesperrt. 
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phoide Leukozyten“, die zu unterscheiden sind von ,leukozytoiden Lymphosyten“ verwirrt 
und abgestossen werden. Ohne Anschauungsinhalt lässt sich eben nichts dabei denken. 
Aur wer die Dinge und ihre Unterschiede nicht kennt, verspottet und verdammt unsere 
Nomenklatur. Den Vorwurf, die Dinge nicht gründlich zu kennen, trotzdem aber sich laut 
vernehmbar zu machen, kann ich H. auf Grund seiner Ausführungen nicht ersparen. Ein 
Studium des geschmähten Stammbaumes an der Hand unserer Atlanten wäre ihm sehr 
dienlich gewesen.) 

S. 560. Das Protoplacma der Lymphoblasten ist immer spärlich gegenüber dem der 
Leukoblasten des Knochenmarks, aber immerhin reichlicher als bei den ausgereiften Lympho- 
ıyten, bei dem es bekanntlich einen Ausserst schmalen, angeblich oft kaum sichtbaren Ring 
um den Kern bildet, 

(Soviel Behauptungen soviel Unrichtigkeiten. Verf. hätte des Bef. Atlass oder 
irgend einen anderen Blutatlas mit Ausnahme des Schleipschen, etwa den von Meyer- 
Rieder, bei Mangel genügend eigener Erfahrungen besser studieren sollen. Er hätte dann 
gewusst: auch kleine Lymphozyten und speziell gereifte ältere haben unter Umständen 
breites Protoplasma [leukozytoide Lymphozyten], und grosse Lymphozyten pflegen gewöhnlich 
ausserordentlich schmalleibig zu sein.) 

Am wichtigsten zur Vervollständigung der Konfusion sind die beiden folgenden 
Seiten "61 und 562: 

Wenn man Lymphdrisenzelicn in Hirudin-Blutplasma untersucht, sicht man eide 
grössere Zahl kleiner und eine geringere Zahl grösserer Lymphozyten (i.e. J.ympho- 
blasten). Diese unsere „grossen Lymphdrisenzellen“ haben mit den „grossen Lymphozyten“ 
von Pappenbeim u.A. nicht dag mindeste zu tun. Diese sind ungranulierte Leukozyten- 
jugendzellen (= Leukoblasten des Knochenmarks, bzw. aus Leukoblasten durch Teilung frisch 
hervorgegangen); jene sind Lymphozytenjugendzellen (= Lymphoblasten der Lymphdrüsen). 

(Demgegenüber kann ich nach wie vor auf das bestimmteste behaupten, dass zwar 
meine Grosslymphozyten auch im Knochenmark vurkomnıen, dass aber dieselben Zellen auch 
bei sicheren lymphadenoiden, namentlich akuten Leukämien im Blut vermehrt auftreten.) 

3. 561 unten. „Die ausgewachsenen, „kleinen“ Lymphozyten sind von jeher und 
ganz allgemein als „Lymphzellcn“ scharf von den übrigen „weissen Blutkörperchen“ ge- 
schieden worden. 

„Die „grossen Lymphozyten“ sind es gewesen, die die Einreihung in morphologische 
Systeme schwicrig gemacht haben. 

„Kommen nun „grosse Lymphosyten“ (d.h.unsere grossen Lymphosyten oder Lym- 

hoblasten) niemals im Knochenmark oder in der Milz, sondern nur in Lymphdrüsen vor? 

der Milz selbstverständlich! Denn die Milz ist ja von Lymphknötchen auf das Reich- 
lichste durchsetzt. Aber auch im Knochenmark können Lymphoblasten sich finden; denn 
im Knochenmark sind, wenigstens in den Röhrenknochen — so gut wie in anderen Ge- 
weben — ebenfalls Lympbknôütchen vorhanden.!) 

„Diese einfache Konstatierung behebt meines Erachtens die Schwierigkeit, die so 
manchen Erforscher der weissen Blutkörperchen stutzig machte, wenn er im Knochenmark 
unzweifelhaft lymphoide Zellen faud, und so manchen Blut-Systematiker veranlasste, zwischen 
Lymphozyten und Leukozyten alle möglichen Übergdäuge anzunehmen.“ 

Und nun folgen die morphologischen Angaben, mit deren Hilfe sich 
Anfänger und Aussenstehende in der Mannigfaltigkeit der lymphoiden 
und lymphozytoiden leukozytären Zellformen zurecht finden sollen. Hört 
Ihr Hämatologen und lasst Euch von Herren Heinz belehren! ! ! 

S. 557. Der kuglige Kern der Leukoblasten zeigt teils dichtes, teils lockeres Chro- — 
matingerüst. 

S. 561. Die grossen Lymphozyten zeigen einen meist runden Kern mit losem 
Chromatingertist. 9. 566 ein weitmaschiges Chromatinnetz mit deutlichen Kernkörperchen. 

Nun weiss man also genau, wie beschaffene Zellen die Iympbozytenähnlichen unge- 
könnten Leuk n des Knochenmarks sind! Leider scheint es Herrn Heinz, der die hier 
besprochene Abhandlung glaubte urbj et orbi nicht vorenthalten zu sollen, nicht klar ge- 
worden zu sein, dass die grossen breitleibigen ungekörnten (lymphoiden) lymphoryten- 
ähnlichen myelogenen Leukozyten des normalen Blutes einerseits von leukozytoiden kleinen 
breitleibigen Lymphozyten des normalen Blutes und andererseits von grossen schmalleibigen 
Myeloblasten des pathologischen Blutes unterschieden werden müssen aus morphologischen 
und klinischen Gründen. 

Stell zum Schluss dieser hervorragenden morphologischen Ausführungen kommt folgende 
telle 5. : 


1) Sagt schon Pinkus uud Helly. (Ref.) 
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„Nun zeigen sich tatsächlich an frischen Abstrichpräparaten (im Lymphdrüsengewebe) 
hier und da Granula, namentlich an den grösseren Lymphozyten. Es ist dieses aber immer 
nur bei eiuer ganz kleinen Anzahl von Lymphozyten, gewissermassen als Ausnabme. der 
Fall; ferner finden sich die Granula immer nur in kleiner Zahl, entweder unregeimäesig 
über die Zelle zerstreut, häufiger in einer kleinen Gruppe vereinigt. 

‘Mir erscheinen diese Granula — eben wegen der Inkonstanz ihres Auftretens — 
ohne Bedeutung, und bleiben diese granulierten Lympbzellen natürlich Lymphozyteu, 
während Pappenheim sie — eben wegen der Granulierung — in sein morphologisches 
System als „Iymphoide Leukozyten“ (er hätte vielmehr „leukozytäre Lymphozyten“ sagen 
müssen) einzuschachteln (sic! Ref.) gesucht hat.“ 

(Ich kann diese Unterstellung nur als eine grobe Külinheit, als Folge unwissenschaft- 
licher Unbelesenheit bezeichnen. Es ist dem Zusammenhang nach von azurophilen und 
Schriddeschen Lymphozytengranulis die Rede. Wo habe ich jemals azurophil gekörnte 
Lymphozyten wegen dieser von mir steta als uneigentliche unechte Körnung aufgofateten 
körnigeni Sekretion als lymphoide Leukozyten in mein Schema einzuschachteln versucht? 

Herr Heinz soll sich erst gründlich und sorgfältig informieren, 
bevor er solche direkte Unwahrheiten weiter gibt. 

Asurophil gekörnte Lymphozyten sind und bleiben Lymphozyten und sind nie und 
nimmer lymphoide Leukozyten. Lymphoide Leukozyten (d. bh. grosse ungekörnte mono- 
nukleäre Leukozyten) sind ganz andere Zellen, obwohl sie allerdings ebenfalls azurophil 
gekörnt sind. Denn die uneigentliche Azurkörnung ist eben kein Artmerkmal; findet sie 
sich Joch. bei den verschiedensten ,ungekirnten“ i. e. lymphoiden Zellarten, auch Epithelien. 

Also nicht jede azurophil gekörnte Zelle ist ein lymphoider Leukozyt; wohl aber sind 
oft, (nicht stets) auch die zufällig breitleibigen leukozytoiden Lymphozyten azurophil gekörnt. 

Mit solchen mangelhaften Kenntnissen und Vorstellungen wie sie Herr Privatdozent 
Heinz hier produziert, tritt man nicht in einem angesehenen wissenschaftlichen Archiv als 
Wissenschaftslehrer auf.) 

Doch nun genug über die Lymphozyten und lymphoiden Leukosyten. Hören wir 
was Verf. über die granulicrten Leukozyten verkündet. 





8. 558. „Beim Kaninchen findet man fiberbaupt keine neutrophilen Leukozyten, 
sondern man findet nur cosinophile und basophil gekörnta Leukozyten.“ 
| „Sind nun die eosinophilen Leukozyten (oder wie man unlogischerweise') sagt „pseudo- 
eosinophilen“ Zellen) und die basophilen Leukozyten des Kaninchens andersartige Zellen 
als die neutrophilen Leukozyten von Hund und Mensch? Nein! Denn sie haben im übrigen 
ganz gleiche morphologische Merkmale (was absolut nicht wahr ist [Bef.]) und vor allem, die 
gleichen physiologischen Funktionen. 

Verf. hat sich dann bemüht, „auch experimentell zu beweisen, dass die neutrophilen, 
eosinophilen und basophilen (und ungekörnten) Leukozyten des Hundes von den eosino- 
philen und basophilen Zellen des Kaninchens sämtlich die gleichen biologischen Eigen- 
schaften aufweisen“. 

„Sie vollführen tatsächlich sämtlich umöboide Bewegungen,?) wandern zu chronischen 
Reizen hin und üben Phagozytose aus; ferner habeu sie sämtlich den gleichen Ureprungs- 
ort: nämlich das Knochenmark.“ 

Zur Untersuchung de Chemotaxis und der amöboiden Bewegung hat Verf. dann 
Röhrchen mit Glutenkasein und Pyozyanase Kaninchen und Hunden unter die Bauchhaat 
bzw. in die Bauchhöhle gebracht. 

Es zeigten sich unter den in die Röhrchen hineiugewanderten Leukozyten sowohl 
granulierte wie ungranulierte Zellen; unter den granulierten fanden sich beim Hunde 
sowohl neutrophile wie eosinophile und basophile; beim Kaninchen eosinophile und basophile. 

Bei Phagozyteuversuchen zeigten sich (S. 555) Tuberkelbazillen sowohl in den un- 


1) Also Ehrlich. Verf. scheint gar nicht zu wissen, dass das Kaninchen ausser den 
pseudoeosinophilen Zellen, die allerdings, ebenso wie bei den Vögeln die pseudoeosinophilen | 
Zellen mit stäbchenförmigen Granulis, funktionelle Analoga der spezialkürnigen neutrophilen 
des Menschen sind, auch noch viel gräberkörnige echte Eosinophile besitzt, die ganz an- 
deren chemotaktischen Gesetzen folgen! Es wäre Herrn Heinz eine vorherige Lektüre der 
grundlegenden farbenanalytischen Untersuchungen Ehrlichs dringend zu empfehlen, bevor 
er sich ale Hämatologe und Lehrer der Hämatologie betätigt. 

#) Lymphozyten aber doch auch, die doch genetisch und funktionell nach Verf. von 
Leukozyten scharf getrennt sind. 
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granulierten wie in den fein- und grobgranulierten Leukozyten des Hundes wie des 
saninchens, dagegen nie in den Lymphozyten. 

Auch Erythrozytentrümmer finden sich beim Hund jn neutrophilen wie schon vor 
der Erythrophagie präformierten eosinophilen, beim Kaninchen in ecosinopbilen und baso- 
philen, bei beiden Tieren auch in ungranulierteu Leukozyten (Pappenheims lymphoiden 
Leukozyten)!) eingeschlossen. 

S. 556. „Aus dem Vorstehenden ergibt sich, dass tatsächlich alle die morphologiscH 
bzw. tinktoriell verschiedenen Formen der Leukozyten die gleiche physiologische Funktion 
wie die gleiche Abstammung besitzen, dass es also durchaus ohne Berechtigung ist, sie 
in eösinophile, basophile, neutrophile usw. Zellen als wesentlich verschiedene Zellformen 
einzuteilen.“ 

S. 658. „Ob die Granula der im strömenden Blut vorhandenen Leukozyten neutrophil, 
azıdophil oder basophil sind, dies ist nach unserer Meinung zwar sicher nicht ohne Be- 
deutung, aber doch bestimmt nicht von ausschlaggebender Bedeutung. 

Das ergibt sich einmal daraus, dass bei den Kaninchen die ,pseudo“-cosinophilen 
Leukozyten offenbar die neutrophilen des Hundes (und dessen azidophile) vertreten — ferner 
daraus, dass eosinophile Granula sich in basophile Granula nınwandeln können und umgekehrt. 

Bei lebhafter Blutregeneration beim Tier (nach Phenylhydrazinvergiftung z. B.) wie 
bei Blutkrankheiten des Menschen findet man nicht selten innerbalb derselben Zelle eosino- 
phile Granula in basophile übergehen. 

(Sapienti sat. Eine eingehende Widerlegung der einzelnen Behauptungen des Autors 
erübrigt sich wohl. Mir wenigstens widersteht diese Augiasarbeit. Verf. weiss nicht ein- 
mal, dass beim Kaninchen neben den pseudoeosinophilen noch echte eosinophile Zellen 
existieren; er kennt keinen Unterschied zwischen echten Mastzellon und amphophil-zyano- 
philen (indulinophilen) Pseudomastzellen. Er scheint nicht zu wissen, dass bestimmte Gifte 
elektiv nur eosinophile Zellen anlocken und dass eosinophile Zellen und Mastzellen andere 
Kernformen haben als neutrophile. Seine Kapillarversuche sind viel zu grob und enthalten 
die Chemotaktika nicht fein genug abgestimmt usw. usw.) 


Verlassen wir nun das unerfreuliche Gebiet und folgen wir dem Verf. auf sein 
eigenstes Gebiet des Experiments. 

8. 566 u. fl. handelt von der Bedeutung der Lymphherde. 
Drea sie überall an den Eingangspforten des Körperinnern angebracht sind, dienen 
mc augenscheinlich der Abwehr von Schädlichkeiten, wie Bakterien und deren Produkten. 

Aber die Lymphozyten zeigen keine Phagozytose. In der Milz von Tieren, die mit 
Blutgift vergiftet sind, sind nur die Pulpazellen und Leukozyten mit Erythrozytentriimmern 
vollgestopft, die Malpighischen Zellen aber’ stets frei. Also hat der Lymphherd mit der 
B-Limpfung der Bakterien selbst durch Phagozytose nichts zu tun. 
| Injiziert man einem Kaninchen subkutan Abrin, so schwellen alle Lymphherde im 
Kurper exorbitant an, und es entsteht Lymphozvtose.*) Da Abrin spezifisch auf die Lymph- 
drisen wirkt, wäre es möglich, dass cine spezielle Beziehung zwischen Abrin und Lymph- 
ile besteht. Es wäre möglich, dass in den Lymphdrüsen das gebildete Antiabrin ent- 
stcht. Tatsächlich ergaben Experimente, dass Abrin durch Verreiben mit Lymphdrüsen- 
substanz (speziell von vergifteten, Antiabrin produzierenden Tieren) entgiftet wird. — 
_ . Weiter seigte sich, dass in einer Lymphdräsenaufschwemmung im Blutplasma von 
Kaninchen Tuberkelbazillen zu körnigem Detritus zerfallen?) (Phagozytose findet nicht statt), 
während sie in Leukozytenaufschwemmung oder im Blutplasma allein uicht zerstört werden. 

Es würden also die Lymphozyten nicht bakteriophag phagozytär, wohl aber bakterio- 

Iytisch wirken. Pappenheim (Berlin). 


101) A. Grtineberg, Beitrag zur Morphologie des Blutes menschlicher Em- 
bryonen. Medizinisch-Naturwissenschaftliches. Archiv 1908, Bd. I, Nr. 3. 


a — — 


3) Ebenso nach Pilokarpin (Waldstein). (Ref.) 
*) Siche Bartel. ' 
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Verf. ging so vor, dass '/,—1 Stunde nach Herausbef6rderung der Frucht das Hers 
freigelegt, mit der Platinëse cin Blutstropten zwischen Deckgläschen ausgebreitet, und das 
Trockenpräparat nach Giemsa gefärbt wurde. 

I. Ergebnis an Roten Blutkörperchen. 

Im 3.—7. Monat ausserordentlich zahlreiche Erythroblasten vorwiegend von Normoblasten- 
typ. Megaloblasten wurden vom dritten Monat an nur ausnahmsweise gefunden. 
In allen Präparaten vom dritten Monat an karyolytische Kernfiguren. Die kera- 
losen Körperchen zeigen im 3.—7. Monat erhebliche Anisozytose, aber keine 
Poikilosytose wie bei perniziöser Anämie. 

Das, Protoplasma ist bald stark basophil bald nur orthochromatisch mit allen 
srgingen. 

Vom 8. Monat an nehmen die kernhaltigen und polychromatischen Formen erheblich an 
Zahl ab, desgl. hört die Anisozytoze auf. 

Basophile Punktierung wurde in embryonalen Zellen normaliter nie beobachtet.') 

U. Ergebnis an den Leukozyten. 

Vom 3.—7. Monat fällt die starke Prävalenz der weissen Blutzellen auf, während nach 
Engel und Askanazy in den ersten Fötalmonaten sie schr spärlich sein sollten. 
Bis zum scchsten Monat einschliesslich beherrscht der Typus der omnipotenten 
Stammzelle*) das Blutbild. 

„Es sind das sehr grosse rundliche Zellen mit blass sich färbendem baso- 
philem Protoplasma von leichtscholliger oder schaumiger Struktur. Der Kern 
ist gross, rundlich, nur mässig chromatinhaltig und zeigt eine grobmaschige oder 
diffus-schollige Struktur. Meist enthalten die Kerne einen oder mehrere schwach 
basophile Nukleolen.“ 

Im 3.—4. Monat treten neben den Stammzellen vereinzelt Zellen vom Typus der grossen 
Lymphozyten®) auf, dio im 5. und 6. Monat zahlreicher werden. 

Dicse Iymphoiden Zellen haben einen grossen runden, hin und wieder 
schwach eingebuchteten Kern, der die Hauptmasse der Zelle ausmacht. 

Die Kernsubstanz zeigt stärkere Affinität zum Azur und hat unregelmässige 
grobmaschige Struktur. Der Protoplasmasaum ist erheblich achmäler bei der 
Stammzelle, stärker basophil als dort und völlig homogen. Im 3. und 4. Monat 
sind sic noch sehr gering. 

Im 5. und 6. Monat treten neben diesen lymphoiden Zellen als dritter Typ die Grawits- 
schen Ubergangszellen‘) auf, anfangs spärlicher, im 6. Monat schon reichlicher. 

Diese Zellen führen in einem homogenen basophilem Protoplasma den 
grossen mehr oder weniger tief eingebuchteten Kern von Nieren- bis Zwerchsack- 
form. Granula speziell azuruphile in jüngeren Monaten nicht vorhanden, vom 
6. Monat an vereinzelt. 

Mit dem 7. Monat treten die Stammzellen erheblich zurück, die grossen und kleinen lym- 
phoiden Zellen nebst Übergangszellen nehmen an Zahl zu. 

Vor allem aber massenhaftes Auftreten von granulierten Leukozyten und 
Myclozyten, unter denen die neutrophilen prävalieren _ 

1 Leu Zahl der Leukozyten sehr zahlreich. Auf zirka 80 Erythroryten 
ozyt. 
Leuk In diesem 7. Monat gleicht das Blutbild völlig dem einer gemischtzelligen 
ukämie. 

Vom 8.—10. Monat nehmen die Leukozyten an Zahl ab, so dass ihr Verhältnis zu den 
Roten Zellen etwa der späteren Norm entspricht; doch sind immer noch at. ypische 
ndformen aufzufinden? das Blutbild bleibt qualitativ atypisch embryonal, 
eukämoid. 


| Auf Grund dieser etwas spärlichen und dürftigen Feststellungen ist Verf. geneigt, 
weniger in der perniziösen Anämie als vielmehr in den leukämischen Erkrankungen einen 
Rückschlag ins Embryonale zu sehen. 

Leukämisches und embryonales Blut zeigten in ihrer Zusammensctzung 80 weit- 


1) Dem stehen die Beobachtungen an Ticrembryonen von Naegeli gegenüber. 

*) Pappenheims bivalenter lymphomyeloplastischer Grossiymphozyt. 

s) Pappenhoims grosse Iymphadenoiden nur noch einseitig mikrolymphoplastischen 
Lymphosyten (Lymphoblast). 

#) = grosse mononukleäre lymphoide Leukozyten, die Grawits zwischen kleine 
Lymphozyten und polynukleiren Granulozyten einrangiert; Ehrlichs Ubergangszellen sind 
deren polymorphkernige Altersform. 
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sehende Parallelen, dass die Ähnlichkeit und die Vermutung eines Zusammenhanges sich 
jedem Beobachter ohne Weiteres aufdrünge. 

Wie das Blut bei gemischtzelliger Leukämie dem Fötalblut des 7. Monats, so gleiche 
das Fötalblut des 3. und 4. Monats dem der lymphoiden Leukämie. 

„Diese Tatsachen machen es wahrscheinlich, dass zwischen den beiden Formen der 
Leukämie gar kein prinzipieller, sondern lediglich ein gradueller Unterschied besteht, dass 
bei der gemischtzelligen Leukämie lediglich ein höheres Reifestadium der Blutzellen erreicht 
wird, als bei der lymphoiden Form.') Zur völligen Ausreifung der massenhaft proliferieren- 
den embryonalen Zellen kommt es in beiden Fallen nicht.“ Pappenhoim (Berlin). 


101) J. Sabrasès, L. Maratet ct P. Durroux, Le sang du cheval. Réunion biologique 
de Bordeaux (Soc. de Biologie de Paris), séance du 7 juillet 1908; Gazette hebd. des 
Soc. méd. de Bordeaux, 12—19 juillet 1908, pages 325—330, 339-340 (aver 2 tableaux). 

Pour l’hématimétrie et pour l’examen sur frottis on se contentera de piquer au 
vaccinostyle la pointe de l’oreille ou la muquouse des lèvres. Une aiguille assez courte 
de */, millimétre de diamètre intérieur, enfoncéc dans la jugulaire, permet un examen 
plus complet et plus aisé, qui portera sur les premières gouttes de sang. Dans le sang 
veineux de la jugulaire, la proportion des globules blancs est un peu plus élevée que dans 
le de l'oreille et de la lèvre. Les rapports leucocytaires oscillent dans des limites 
physi ogiques, que l’on prélève le sang dans telle ou telle veinc ou encore sur Ja peau 
de Poreille et à la surface de la muqueuse labiale.*) On ne trouve normalement, ni chez 
le poulain ni chez le cheval, aucune hématie granulo-filamenteuse ou polychromatophile, 
pas plus que de globules rouges nucléés. Le deuxième jour après la naissance on rencontre 
de rares globules rouges montrant un corpuscule sphérique, d’un diamètre de 0,87 à 1,74, 
répondant au “reste nucléaire” de Jolly ou au corpuscule C. de Cesaris-Demel. 

Les hématies du cheval, un peu inégales, variant de 4 u 52 à 7 „ 88, ont un 
diamètre moyen de b u 63. Leur membrane se marque par un trait plus dur que celle 
des hématies de l’homme, en solution colorante hypotonique. 

Parmi les globules blancs on remarque, à tous les ages, un petit nombre de grandes 
formes originelles, lymphocytoides, à bordure eytoplasmique plus ou moins large et baso- 
phile; elles peuvent présenter, ainsi qu'un certain nombre de lymphocytes ordinaires, de 
grands mononucléés à noyau unique, rond, ovalaire, réniforme ou lobé, quelques granulations 
azurophiles. On met parfois le centrosome en évidence, eu regard de l’encoche nucléaire, 
par le procédé de Deetgen-Weidenreich. ‘ 

Les leucocytes polynucléés du cheval possèdent, quoiqu’on en ait dit, des granula- 
tions neutrophiles, d’une extrême fincsse; leur pointillé se raréfie sur les bords de la cellule. 
La fixation immédiste aux vapeurs d’osmium, après récolte et dessiccation rapide du frottis 
à l'air libre, la coloration combinée éosine-orange-alcool méthylique Jenner-Giemsa 
(Sabrazés), appliquée au plus tôt, les fait ressortir beaucoup mieux que le triacide. Le 
noyau de ces leucocytes a un aspét spécial: il est tourmenté, anguleux, à étrahglements 
multiples rappelant parfois une éowronne épineuse avec le centrosome dans sa concavité; 
ca et là on trouve des neutrophiles à noyau moins tortueux et moins vivement coloré et 
dont les granulations cytoplasmiques sont plus apparentes. 

“ Nous ne ferons que rappeler lés éosinophiles à gros grains des équidés Leur noyau 
incurvé, refoulé par sa convexité vers un pôle de la cellule, est partiellement masqué 

les grains éosinophiles, sphériques, inégaux, bridés par le rebord cellulaire épaissi. 8 

mastzellen ont un noyau en long sablier contourné, elles contiennent quelquefois, au milieu 

de leurs granulations métachromatiques, un à deux grains azurophiles. | 

Le taux de l’hémoglobine du cheval adulte (huit cas), à l'échelle de Fleischl, varie 
de 68 à 85 (moyenne 73,55); celui des globules rouges par millimètre cube de 667533h à 
8660000 (moyenne 8068582); celui des globules blancs de 3720 à 11540 (moyenne 6483). 
Entre les chevaux hongres et les juments, on note, au point de vue des globules rouges 
et blancs, une légère différence en plus en faveur des premiers. Quatre heures après un 
repas copieux on constate un certain degré d’hyperleucocytose. 

Les plaquettes sanguines du poulain et du cheval sont ponctuées de granulations 
multiples. Leur nombre par millimètre cube oscille de 85,340 à 129,580 (moyenne 73,098) 
(6 cas). Le début de la coagulation est deux fois plus lent que pour le sang humain, 
dans Jes mêmes conditions. - Il débute suivant le type dit plasmatique. 


1) Was Pappenheim speziell von den akuten grosslymphozytären Lymphoidzell- 
leibern gegenüber der gemischtzelligen und mikrolymphozytären Form angenommen hatte. 

) Cependant le sang de la lèvre contient un peu plus de Mastzellen (voir, pour les 
details la thèse de P. Durroux, juillet 1908, inspirée par M. Sabrazés). 


Folia haematologica. VI. Band. 1. 12 
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La densité est de 1048 (4 cas) (procédé de Hammerschlag). L'index de viscosité 
recherche à l'aide du dispositif de A. du Pré Denveing et John H Watson est de 
8,6 à 4,6 (moyenne 4), il varie chez l'homme de 48 à 5,6. 

Le point de congélation du sang veineux (deux déterminations) a été de — 0,52 
(moyennes connues de — 0,65 à — 0,60). 

Nous avons recherché la résistance globulaire: le début de In diffusion de l’hémoglobine 
s'est fait à O gr. 42 —0 gr. 44 de NaC1°},, pour les hématies déplasmatisées, à U gr. 45 à 
0 gr. 46, l'hématolyse était complète et pour le sang total et pour les hématies 
tisées à O gr. 80—0 gr. 82. Chez l'homme le début varie de O gr. 42 à O gr. 44, In fin de 
O gr. 34 à Ogr. 36. A noter la résistance un peu meindre quand on agit sur les globules 
lavés, suivant la tochnique de F. Widal. Ce qui ne s'observe pas quand on opére ser le 
sang de l’homme no Deux épreuves d'hémostéréométrie (appareil Marcano) ont fourni 
les mêmes valeurs: le volume des globules pour cent de sang se chiffre par 40, il est 
moins élevé (de 10°/, environ) que celui occupé par les globules de l'homme, le sang de 
cheval est dune proportionnellement plus riche en plasma. 

Le résidu sec (1 cas) du sang de cheval adalte normal est de 18,88%, (moyenne 
chez l'homme 28 °);). 

A l'état normal les leucocytes ne donnent pas de réaction iodophile, même en colo- 
ration vitale. 

Rapports leucocytaires. Dix jeunes chevaux, âgés de deux jours & quatorze 
mois, ont été examinés. Quarante huit heures après la naissance, les grands éléments lym- 
phocytoïdes ne sont pas plus nombreux que per la suite; leur taux est même plus bas (0,62 °/,), 
de même celui des lymphocytes (26,81 ®/,); les leucocytes polynucléés neutrophiles s'élévent 
par contre à 67,8b°/,, c'est à dire, beaucoup plus haut que chez les autres poulains plus 
âgés. Les iles et lex mastleucocytes manquent. Cinq jours es la nuissance et 
au delà, les ocytes oscillent de 48 à 64°/,, les polynucléés neutrophiles de 26 à 45%, 
Les éosinophiles et les mastleucocytes, qui font défaut chez le cheval nouveau-n6, avginen- 
tent, à partir du cinquième jour (de 0,45 à 6 9,). 

Dix animaux adultes, de 4 à 18 ans, nous ont fourni des préparations de sang, im- 
médiatement après le repas du soir; six vieux chevaux (18 à 20 ans) ont été examinés 
comparativement; de même sept mulets et un mule et huit ânes enticrs. Un tableau 
anncxé à ce travail fait ressortir la lymphocytose du poulain: le relèvement progressif des 
leucocytes polynucléés neutropbiles qui atteignent leur maximum pendant la vieillesse. 
Les éosinophiles, peu nombreux chez le poulain, dépassent 4°/, à l’äge mor et baissent 
ensuite. Nous n'avons pas trouvé de mastzellen ches je poulain: ces mastzellen augmentent 
de nombre avec l'âge. Dans le du mulet le pourcentage des lymphocytes est de 10°}, 

lus élevé que dans celui du ch adulte. De même dans le sang de l'âue qui présente 
e plus un haut degré d’éosinophilie (28 */, dans un cas et 10°/, en moyenne) et une baisse 
de 10°/, des polynucléés neutrophiles. 
matières fécales des chevaux adultes (dans 80°), des cas) et celles des ânes, 
plus fréquemment encore, contenaient des œufs de sclérostomes, toujours en petit nombre, 
ainsi que parfois de rares embryons hématoides et une véritable culture de Dimastigamæbe. 
Quatre chevaux et cing juments ont été examinés à jeun, c’est-à-dire 15 heures après le 
dernier repas; deux avaient dans les matières fécales des œufs de sclérostomes. L'état du 
sang concorde avec celui des chevaux examinés immédiatement après le repas. 

Voyons maintenant l'influence de l'alimentation. La ration journalière ordisaire des 
chevaux de troupe dans la cavalerie légère est de 4 kg 500 d'avoine, 8 kg 500 de foin, 
8 kg 500 de paille, 20 à 25 litres d'eau. Que se pet dans le sang six heures après 
le repas du matin? Dix animaux (6 chevaux et 4 juments) dont trois avaieut dans les 
matières fécales des œufs de sclérostomes, ont été examinés. L'influence digestive se 
traduit par une lymphocytose (13°/, au dessus de la moyenne normale) avec baisse corre- 
spondante des leucocytes polynucléés neutrophiles (de plus de 10°/,) et des grands mono- 
nucléés. Quatre heures après le repas (dans 2 autres cas) nous avons par des namérations 
constaté de l’hyperleucocytose, toujours avec lymphocytowe. | 

Laisse-t-on les chevaux à la diète h ue pendant doux jours (25 litres d'eau par 
24 houres), il en résulte une polynueléose et une ilic légères. Trois chevaux et 
une jument ont subi cette épreuve, l’un d'eux avait dans les matières fécales des œufs de 
sclérostoihes, un autre de tels œufs et des embryons nématoides. | 

Quatre chevaux arabes (2 avaient des œufs do sclérostomes dans les matières féeales) 
nourris exclusivement au foin pendant 8 jours (12 kilos par jour) ont présenté une éléva- 
tion des lymphocytes de.plus de 29°/, au dessus de la moyeune normale, au détriment 
des leucocytes polynucléés neutrophiles (chute de 41°/,) et des éosinophiles (1,68 °/,). 

Si on ne donne que de l’avoine (4 chevaux examinés, dépourvus de parasites, prenant 
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12 litres par jour (pendant 3 jours), les rapports leucocytaires ne s’écartent guère de la 
normale. , 
L'alimentation de deux chevaux et de deux juments (sans parasites) exclusivément 
su son (8 kilos par jour, pendant 3 jours), a suscité une hausse des lymphocytes et surtout 
des grands movonucléés. 

Tous les chevaux examinés jusqu’à présent faisaient deux heures par jour des exer- 
cices de peloton. Un travail excessif influc-t-il sur la composition du sang, le régime ali- 
mentaire étant Ic même sauf une plus grande ration d’avoine? u 

Sept chevaux (l'un d’eux ayant de rares embryons nématoidcs dans les fères) sont 
soumis à une épreuve qui a consisté à courrir 230 kilomètres en 60 heures. Chacuu 
d'eux portail un puids moyen de 100 kilos. Le sang a 6té examiné avant et immédiatement 
après l'épreuve. 

Voici nu tableau des résultats. 

Hyperleucocytose, enorme polynucléose (jusqu'à 90 °/,) avec myélocytose dans 2 cas; 
hypolymphocytose et hypoéosinophilie, tels ont été les effets de ce raid sur le sang. Ces 
chevaux n'ont pas été malades de ce chef. 

La jument gagnante de la course organisée en 1908 par “La Petite Gironde”, ayant 
couvert 750 kilomètres en six jours, avait, à l’arrivée: grands lymphocytes 0,29 °/,, lympho- 
eytes ordinaires 10,74°/,,° grands mononucléés 1,22 °/,, polynucléés neutrophiles 87,70 %/,. 
Ces résultats sont à rapprocher de ceux obtenus chez l'homme aprés une cuurse forcée en 
montagne (P. Tissié et À. Blumenthal). 

Nous avons étudié de plus les variations leucocytaires et la réaction iodophile dans 
divers cas dé pathologie éyuine. La gourme, la pleurésie purulente etc., bouleversent les 
rapports leucocytaires et suscitent une polynucléose très marquée. 

L’iodophilie apparait dans le jeüne, sous l’influence du surmenage physique; elle est 
très accusée dans les infections surtout suppuratives et mérite d'être prise en séricuse 
considération au point de vue du diagnostic et du pronostic. Ce mémoire contient aussi une 
mise au point rapide des données de l’hématologie appliquée à la pathologie équine, d’après 
les travaux de Bidault, M. Weinberg et M. Léger, P. E. Weil et À. Clerc, Vallée 
et Carré, Ries, R. Ostertag, Wiendicck, Franke, Meier, Friedberger et Frihuer, 
Rötzle, Gasse. Autoreferat. 


102) BE. Bluka, Über Anaemia pscudoleucaemica infantum mit eigentümlichen 
Einschlässen in den roten Blutkörperchen. ‘Gesellschaft f. innere Medizin und 
NT es) Wien, Siizung vom 23. Jan. 1908. (S. Wien. klin. Wochenschr. 1908, 

r 4, à . 

Es handelt sich um ein zweijlihriges rachitisches Kind mit Milstumor und gering- 
fügigen Drüsenschwellungen. 

Zahl der Roten: 3000000 mit Normo- und Megaloblasten. 
’ Zahl der Weissen: 30000.. | 
Fürbeindex: 0,5. 

In den polychromatischen und basophil gekörnten roten. Blutkörperchen finden sich 
sartfädige scharf begrenzte Gebilde, die bei Romanowsky-Färbung rotvioletten Ton an- 
nehmen und eine kreis- oder pessarfürmige Achter- oder Violinschltisselform seigen. 

Nach Verf. sind die Einschlüsse auf intrazelluliren Kernschwund zurlickzuführen 
und stellen Kernwandreste dar. | 

In der Diskussion bemerkt Türk, dass er 1905 dieselben Einschliisse bei einem 
ähnlichen Fall, in der letzten Zeit bei zwei Leukämikern beobachtet habe. Auch er hält 
sie für Produkte des intrazellulären Kernschwundcs. 

‚ _ Auch Ref. kennt diese Gebilde und hat sie erst jüngst zusammen mit Hirschfeld 
bei akuter myeloider Leukämie beschrieben. Auch er hält sie für Kernwandreste, Über- 
bleibsel und Produkte der intraglobulären Chromatolyse (nicht des totalen Kernschwundes 
oder der totalen mechanischen Karyorrhexis). Sie bestehen als solche nicht aus Nuklein, 
sondern, wie die entsprechenden Differentialfirbungen zeigen. aus Plastin (Amphipyrenin). 
Als solche sind sie identisch mit Cabots ring bodies (Schleip, Gabriel). Ä 

Pappenheim (Berlin). 

103) Alfred Neumann, Über die Ultrateilchen des Blutplasmas. (Bemerkungen 

Au cer Mitteilung von Dr. E. Wiener über Spermakonien) Wien. klin. Wach. 1908, 
r. 27. 

Der Anschauung von Wiener, dass der Fettgehalt der Nahrung bezüglich der Zahl 
der Hämokonien irrelevant sei, diese verschiedener Herkunft seien, widerspricht Neumaun 
suf Grund seiner. Versuche, welche mit Sicherheit ergeben haben, dass bei Gesunden nach 
einer Hungerperiode von 12—20 Stunden im ultramikroskopischen Blutbilde ein vollstän- 
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diges oder fast vollständiges Fehlen von Hämokonien su beobachten ist. Nach Kinnahme 
von Butter ist das Plasma von hellgldnsenden kleinsten Teilchen erfüllt, welche bei Ather- 
ausschiittclung verschwinden. Nimmt man statt Butter reine Kohlehydrat- oder Eiweiss 
vabrung, so tritt eine Zunahme der Ultrateilchen nicht ein. Die gleichen Versuche hat 
Verf. an Mäusen, Katzen, Meerschweinchen und Kaninchen angestellt. Diese Versuche 
lassen nur den Schluss zu, dass die Ultrateilchen des Blutes Fett seien oder wenigstens 
zum überwiegenden Teile. v. Boltenstern (Berlin). 


104, Wiener, Entgegnung auf Dr. A. Neumanns Mitteilung über die Ultra- 
teilcheu des Blutplasmas. Wien. klin. Woch. 1908, Nr. 29. 

Hämokouien finden sich konstant im Blut, sowohl bei fettreicher wie fettarmer 
Nahrung und sind Überhaupt in weiten Grenzen von der Nahrungsaufnahme unabhängig. 
Ein grosser Teil der Hämokonien wird durch Äther nicht gelöst, was gegen die Fettnatur 
der Häinokonien spricht. Wolff-Eisner (Berlin). 


105) Reicher, Über cinige ultramikroskopische Beobachtungen. Verein f. inn. 
Medizin, Berlin 6. Juli 1908. 

Du es gelungen war, Kaninchen durch Cholesterin gegen das Lesithid des Kohra- 
gifies und dessen anämisierende Wirkung zu schützen, haben Morgenroth und Reicher 
Cholesterin in öliger Emulsion auch bei perniziöser Anämie vorgeschlagen, und Reicher 
hat den Versuch auf der Krausschen Klinik durchgeführt, aber nur mit teilweisem Erfolg. 

Bei Dunkelfeldbeleuchtung lassen sich im Blut kleinste lipoide molekularhewegliche 
Fettteilchen wahrnehmen, die besondors bei l.ipämie vermehrt sind. Auch in der Narkose 
kommt es im Blut zur Ansammlung von Lipoiden und Cholesterinestern, desgl. bei Diabetes 
und nach fettigen Mahlzeiten,') nach welchen sie aber bald wieder verschwinden. 

Verf. demonstriert dann zwei Präparate von Blut vor und nach der Narkose. 

' Pappenheim (Berlin). 
106) Dietrich, Bedeutung der Dunkelfeldteleuchtuag für die Blutuntersuchang. 
Berl. med. Gesellsch., 15. Juli 1908. 

Verf. demonstriert am Projektionsapparat Diapositive verschiedener Blatpriparate; 

besonders interessant sind Momentaufnahmen über die morphologischen Vorgiinge bei der 


- Hämolyse in Ag. dest., und spezifischen Immunseren, die für ein Platzen der Erythrozyten 
. d. h. für physikalisch-osmotische Vorgünge rprechen. 


. 


In der Diskussion zeigt Reicher (li. Med. Klinik Berlin) ebenfalls Momentaaf- 
nahmen von verschiedenen biologischen Phascu eines einzigen polyaukleären lebenden 
Leukozyten, welche zeigen (was keineswegs neu ist), dass der pulynukleäre Leukoxyt auch 
wieder mononukleär werden kann. 

Obwohl die Dunkelfeldmikroskopic hinsichtlich der Kerngtruktur völlig im Stiche 
lässt, also keine Unterschiede zwischen primären Myclozyten und zwischen kugelkernigen 
Quellungsprodukten gekundär veränderter Leukozyten gestattet, wagt R., von dem sonstige 
Beweise eingehender wissenschaftlicher Beschäftigung mit Blut bis fetat noch nicht bekannt 
geworden sind. vor diesem allerdings zumeist nur aus einfachen praktischen Ärzten be- 
:tehenden Auditorium kühn zu behaupten, dass die Arnethsche Lehre, völlig absurd, auf 
unwabren Vorausse*""usen beruhe, und auf Grund dieser einen, von ihm gemeinsam mit 
bBrugpsch angextenvws Beobachtung als widerlegt zu gelten habe. 

Ref. kean, ebenso wie Ullmann, nur vor der einseitigen Überschätzurg dioser 
neuen Methode in bezug auf die morphologische Himatulogie warnen; sie ist eine wert- 


‘ volle Ergänzung. und Kontrolle, macht aber Ehrlichs ‘Trockenpräparat- und die vitale 


Färbeinetbode nicht übertlüssig. 

(Bei seinen eigenen Studion am Dunkelfeld®) ist dem Ref. aufgefallen, dass die Küra- 
chenbewegung der neutrophilen Leukosyten im Speichel und Eiter weit intenriver und leb- 
bufter ist als im Blut; ferner konnte ich, ebenso wie I,öwit, gegenüber Weidenreich 
mich davon überzeugen, dass tatsächlich in gewissen Erythrosyten Binnenkörper 
[sogen. Nukleoide] präformiert vorhanden sind; die Erythrozyten haben also doch 
y. T. Struktur. 

Dieses Nuklenid erscheint molekularbeweglich, als eine zühflüssige Masse, und zeigt 
Randkontraktion. | | 

Ausstossungen babe ich nicht beobachtet. Jedenfulls sind die Nukleoide nicht, wie 
Weidenreich meint, Artefakte durch die Färbung, oder rekundär pathulogische köruige 
", Besonders iin unfixierten Vogelblut kann man schon ohne Dunkelfeld eine Menge 
bewegticber und mit Sudan färbbarer Partikelchen wahrnehmen. Ref.) 

5) Und zwar mit dem Leitzseben Apparat für Ülimmersiua. 
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Ausfällungen polychromatischer Körperchen, oder Abschnürungen der lipoiden bascphilen 
Grundsubstanz der Diskoplasmaobetlläche. 

Die basophile Punktierung der Erythrozyten erscheint häufig nicht als einzelnes 
kleines Pünktchen, sondern als scharf umschriebener Kreis, sonst aber nicht wesentlich 
apders oder deutlicher als im gut gefärbten | 

Kine präformierte Substantia granulo-filamentosa ist nicht wahrzunehmen. Sie ist 
ein korrosives Kunstprodukt des Farbstoffes. 

Die azurophile Körnung ist in Iymphoiden Zellen wahrnehmbar, aber von der neutro- 
philen in einkernige Zellen nicht abzugrenzen. : 

Dagegen habe ich mich bei cinzeluen, isoliert liegenden, nicht gelärollig angeord- 
neten Erythrosyten von ihrer einseitig gedellten Napfform überzeugen künnen, ohne jedoch 
feststellen zu können, ob nun auch alle Erythrozyien so beschaffen sind, oder nur diese 
einselnen. Auch wurde mir nicht klar, ob dieses ein temporäres Durchgangs- oder dauern- 
des Euhestadium war.) Pappenheim (Berlin). 


II Zytologie der Entzündung. 


107) H. Königstein, Über das Schicksal der Spermatozoen, welche nicht zur 
Befruchtung gelangen. Wicu. klin. Wochenschr. 1908, Nr. 27. 

Sowohl in den männlichen Sameublasen wie in den weiblichen Geschlechtagängen 
geht der Überschuss der autochthopen bzw. übertragenen Spermien zugrunde. 

Morphologisch lassen sich zwei Modalitäten der Resorption unterscheiden, die aller- 
dings vielfach miteinander kombiniert sind, einmal die einfache Degeneration der Spermien, 
die die Geiselschwänze verlieren und deren fusiforme basophile Chromatinköpfchen sich su 
runden Kugeln sufbliihen und gleichzeitig cine oxyphile Umwandlung erleiden; zweitens 
die Phagnsytose besonders der zo degenerierten Spermien in allen Phasen dieser ne- 
ration seitens der Leukozyten. Weiche Leukozyten hier als Spormatophagen eine Rolle 
spielen, ob die Polynukleären oder die Mononukleären (Makrophagen), sagt der Verf. nicht; 
vermutlich aber wohl dic letzteren, die weniger Bakteriophugen als vielmehr Zytophagen 
sind. (Nach Metschnikoff bilden sie nicht das Bakteriolyain, sondern die Makrosytase 
der zytolytischen Ambozcptoren.) 

Verf. betont, dass diese mechanische Entfernung de: Spermien durch ozy tose, 
besonders bei eitrigen Katarrhen der weiblichen Genitalginge, als Ursache der Sterilität 
eine Rolle spielen könne, und weist zum Schluss hin auf die Möglichkeit der Bildung von 
Iso- und Autospermolysinen und entsprechenden opsomischen Spermotropinen. 

(ks sei hier eine Beobachtung von Wolfi-Eisner ius Gedächtnis surückgerufen. 
Dieser Autor fand [Ztschr. f. klin. Med. LIT], dass von dem einem Meerschweinchen 
intraperitoneal injizierten Sperma die Köpfe von den mononukleüren endothelioden Makro- 
phagen aufgenommen werden und hier ia ihnen, als exogene bascphile Produkte, eine 
metachromatische Farbreaktion erleiden, so dass sie echte granulierte Leukozytenformationen 
vortäuschen. Wolff nennt sie Pseudomastzellcn.) Pappenheim (Berlin). 


108) J. Fick, Beitrag sur Kenntnis der Russelschen Körperchen. Vireh. Arch. 
Bd. CXCHI, Nr. 1. 


Als erster hat 1894 Unna, später Pelagatti, Marschallko, Schridde und 
Fabian angegeben, dass die Russellschen Körperchen in byalin umgewandelten Plasma- 
zellen ihre Entstehung nehmen. Sternborg läsıt sie durch Aufnahme ınter Blutkörperchen 
in multinukleären Jeukozyten entstehen. 

Nach den Untersuchungen des Verf. entsteheu die Bussellschen Körperchen mit 
allergrösster Wahrscheinlichkeit stets nur in Piasmasellen, nicht aber in Jeukozyten, Mast- 
zellen, Fibroblasten oder Endothelien. Die Russelischen Körperchen entstehen nach Verf. 
in den Plasmazellen und deren „Granulis®!) unicr Mitbeteiligung einer aus dem Blute 
stanımenden Substanz. Hierfür soll der von mehreren Autoren in Russellschen K&rperchen 
nachgewiesenen Fisongehalt aprechen, ferner das Nebeneinandervorkommen von Russell- 
schen Körperchen und Hämosiderin, sowie bedingungsweisc das tinktorielle Vorhalten der 
Russellschen Körperchen. . 

Schliesslich sind nach Verf. die Russellschen Körperchen von den Frodukten der 
hyalinen Degeneration scharf zu trennen. Pappenheim (Berlin) 


%) Piasmazellen hahen doch gar keine Granulation. (Ref.) 
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X. Besprechungen von Monographien, Lehrbiichern usw. 


"" 109) L. Krehl, Das Blut. 

1094) L Krehi mit E. Levy, Uber Infektion und Immunität. Pathologische Physio- 

logie, V. Auflage 1907, Verlag F. C. W. Vogel, Leipzie. 

Nachdem die III. Auflage (1904) hervorragenden Werkes im U. Jahrgang dicser 
Blätter (8. 248) in bezug auf das Kapitel Blut austührlich besprochen war, kann es nicht 
nnsere Aufgabe sein, dieses bier nochmals mit der jetzt bereits vorliegenden V. Aufgabe 
zu wiederholen. Es soll hiermit nur ganz allgemein von neuem auf das vanz vortrefflich 
konzipierte und disponierte, knapp, klar und übersichtlich geschriebene Kapitel „Blut“ hin- 
gewiesen scin. Hier wird der I«ser, namentlich der Anfänger, in kurzen grossen Zügen 
in der Tat alles wirklich Wissenswerte der klinischen Hämatologie — es fehlt naturgemäss 
die eingehende Morphologie und Zytogencse der Blutzellen — befreit vom Beiwerk und 
Wust der Detailwissenschaft, finden den derzeitigen Stand unserer Kenntnisse bzw. Un- 
kenntnisse, die neucsten Theorien. die wichtigsten Angel- und Angriffspunkte der Lehre 
von den Leukämien, die Feststellungen der einzelnen Autoren dazu, und vor allem die 
Stellungnahme, die der Verf. selbst hıerzu einnimmt. 

Es muss mit höchster Anerkennung betont und hervorgehoben werden, wie es der 
Verf. verstanden hat, aus dem Chaos der noch so sehr in Fluss befindlichen ausserordent- 
lich schwierigen Fragen und Fragestellungen und aus dem kampf der Meinungen, mit ihrer, 
‘je nach Stellung dcs jeweiligen Autors wechselnden Terminologie das wirklich Wesent- 
liche, die ruhenden Pole bzw. springenden Punkte klar zu erfassen, und so daraus dem 
Leser ein völlig eignes selbständiges, in sich abgerundctes Bild, unterstützt von der eignen 
reichhaltigen Erfahrung, zu entwerfen. Ist doch Krehls Laboratorium eine der vor- 
nehmsten Pflegestätten der klinischen Blutforschung in Deutschland, die unsre Wissen- 
schaft mit einer Fülle fruchtbarer Feststellungen bereichert hat. 

Gaus besondere Bewunderung verdient aber ausser der” treffsicheren Hand, die es ver- 
standen hat, bei der Darstellung der Lehre vom Blut in klinischer Hinsicht gerade die 
wirklich wichtigen Hauptmarksteine der fortschreitenden Erkenntnis hetauszugreifen, besonders 
die hohe Objektivität in der Art der Diktion des Verf., der alle seine Ausführungen, 
soweit sie auf fremden Feststellungen beruhen, sogleich direkt unter dem Text mit litera- 
rischen Zitaten belegt, und auf diese Weise den Autoren, die sich in der Wissenschaft 
verdient gemacht haben, geru und freudig ihren Anteil zuerkennt, und zu ihrem Hecht 
verhilft, und vornehm darauf verzichtet, dıese zum Teil mühsam erworbenen Neuerungen 
unserer Anschauungsweise einfach, ohne Nennung der betr. Autoren, wie das jetzt vielfach 
beliebt ist, seinem Werk gewissermassen als eigne Feststellungen einzuverleiben. 

Er deckt sich nicht mit der beliebten Entschuldigung, dass die Zitationen, weil wenn 
ausführlich, platzraubend seien, und nicht in ein Lehrbuch gehörten, sondern er ist der 
Ansicht, dass der Student bei z. Zt in Fluss befindlichen Fragen, bei deren Gestaltung er 
womöglich selbst bald als Forscher eingreifen wird, die Pflicht habe, sich auch über die 
z. Zt. auf dem Gebiet arbeitenden Forscher auf dem Laufenden zu halten, und wenigstens 
dic Namen derer wissen dürfe und müsse, die nicht nur die eine oder andere Arbeit und 
Beobachtung beigebracht, sondern das Gebiet am eingehendsten bearbeitet und in die s. Zt. 
gültige Gestaltung gebracht haben. Ein mustergültiges und nachahmungsreiches Beispiel 
vornehmster selbstloser Wissenschaftlichkeit! — 

Das folgende Kapitel über Infektion und Immunität ist gemeinsam mit E. Levy 
(Strassburg) bearbeitet. Es schildert im Zusammenhang die neuesten und herrschenden 
Auffassungen und Kenntnisse über Virulenz, Disposition, Resistenz, humorale und zelluläre 
Immunität und Immunisierung, Immunkörper, Antikörper, Seitenkettentheorie, Infektion, 
Intoxikation, antitoxische Heilsera, antiinfektisec Immunität, Bakterizidie, Hämolyse, Prä- 
zipitation, Agglutination. Phagozytose, chemotaktische Theorie (Aggressine), Bacteriotropis- 
mus, Opsonine. Pappenheim (Berlin). 
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Sur la phagocytose d’érythroblastes par des macrophages 
au sein de la moëlle osseuse. 


Par le 
Dr. Richard Blumenthal (Bruxelles). 
Avec une planche No. V. 





Au cours de recherches expérimentales que nous poursuivons actuellement, 
noms avons pu faire une constatation intéressante au point de vue de l'évolution 
des érythroblastes. 

Chez des embryons de lapin, des lapines adultes, mais particulièrement chez 
des lapines gravides et surtout chez des lapines soumises à l’action de l’adré- 
aline, Al existe dans la moëlle osseuse des mononucléaires non granulés qui ont 
eaglobé des érythroblastes. Ces mononucléaires sont de taille plus ou moins vo- 
lamineuse, Leur noyau est parfois contourné et d'aspect bourgeonnant. Ils ren- 
ferment un ou plusieurs érythroblastes, à différents stades de leur évolution. 

Je n'en ai pas observé qui soient encore pourvus d'un noyau à structure 
intacte. Celui-ci est toujours en pycnose plus ou moins accusée, et de dimension 
variable. Parfois son contour est irrégulier; il apparaît comme flétri. On observe 
la série complète, depuis le noyau pyenvtique encore volumineux jusqu'à celui 
qui est réduit à une simple ponctuation. 

Autour de l'érythroblaste se remarque tout d’abord un pourtour clair: la 
cellule est logée dans une yacuole cytoplasmique. Puis la délimitation entre 
l'érythroblaste et le macrophage disparaît. N’étaient les stades antérieurs, on 
serait tenté de croire à la phagocytose de noyaux érythroblastiques libres. 

A côté des érythroblastes, on remarque aussi des globules rouges sans 
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noyau phagocytés par les macrophages. Souvent ces érythrosytes prennent uns 
taille très exiguë et se teintent avidement du colorant nucléaire. ° 

Nous nous réservons de tirer de ccs faits les déductions qu'ils cemportent, 
‘notamment au point de vue de la formation des globules rouges. Des à présent 
nons voudrions signaler les poiuts suivants: 

1. De ce qu’une moflle ossense présente un grand nombre de macrophages 
pourvus de noyaux érytbroblastiques apparemment Mépourvus de cytoplasme, il ne 
s'ensuit pas qu'il s'agisse de phagocytose de noyaux libres. 

2. L'affinité tinctoriale à elle seule ne peut trancher la question de savoir 
s'il s'agit de substance nucléaire ou cytoplasmique. (Juillet 08). 





Explication de la planche. 


Fig. 1. Moëlle osseuse de foetus de cobaye, sacrifié peu de jours avant la naissance. Pré- 
paration par empreinte. Alcool absolu. Giemsa. 

Cellule macrophage géante ayant inclu un mononucléaire non granulé, un 
polynucléaire dont les granulations se disséminent dans la cellule, un érythroblaste 
à noyau pycnotique et un globule rouge qui a viré de teinte. Deux débris hémo- 

lobiques sc trouvent en outre dans la cellule. A gauche de la cellule-géante, un 
ymphocyte, indiquant les rapports de dimension. 

Fig. 2—8. Technique: Préparation par empreinte, fixés à l’état humide par la liqueur 
de Flemming. Coloration par la méthode de Borel.') 

Fig. 2. Moélle osscuse de cobaye adulte. La cellule macrophage a phagocyté deux éry- 
throblastes; le noyau, refoulé, marque par deux encoches l'emplacement des cellules 
phagocytées. 

Fig. 3. Moëlle osseuse de cobaye gravide, à terme. Macrophage ayant phagocyté un 
érythroblaste. 

Fig. 4. Moëlle osscuse de cobaye gravide, à terme. Cellule ayant englobé un érythro- 
blaste dont la position est devenue centrale. Le noyau du leucocyte a un aspect 
polynucléaire, peut-être dû à des effets mécaniques. 

Fig. 6. Moëlle osseuse de cobaye gravide à terme, traité par l’adrénaline. Macrophage 
avec un érythroblaste phagocyté. 

Fig. 6. Moëlle osseuse id. Co macrophage a inclu quatro érythroblastes. Ceux-ci mon- 
trent les différents stades de la disparition du noyau et de la karyolyso intracellu- 
laire. Dans l’érythroblaste de gauche persiste à peine un ment nucléaire, dont 
la position est d’ailleurs peu excentrique. Dans le petit globule de droite, le reste 
nucléaire se trouve en dissolution; la cellule elle-même est peu à peu absorbée 
par le macrophage. 

Fig. 7. Moëlle osseuse id. Cellule macrophage chargée d'un érythroblaste et de deux 
giobules ronges. Dans l'un d'eux, virage d'affinité colorante: le globule reticnt 
partiellemcnt la safranine. 

Fig. 8. Moelle osseuse id. Petit lcucocyte macrophage, chargé d’un globule rouge ct de 
deux granulations graisseuses teintées en noir par l'acide osmique. 


*) Pour le détail voir: Recherches expérimentales sur la genèse des cellules san- 


gnines et les modifications fonctionnelles des organes hématopoiétiques. Travail couronné 
par la Société des Sciences. Bruxelles 1904. 
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Aus der Medizin. Klinik der Universität von Siena. 


Zur neuen Klassifizierung der Leukozyten des Blutes, 
vorgeschlagen von A. Ferrata, 


Einige Bemerkungen 
von 


Prof. Patella. 





Ferrata hat neuerdings in diesen „Folia haematologica* ?) folgende Schlass- 
folgerung aufgestellt: 

„Halten wir uns vor die Feststellung, dass in den Uninukleären, und 
zwar nur in diesen, die azurophilen Granulationen existieren (Wolff, 
Pappenheim, Türk usw.), und dass dieselben ganz ähnlich den plasmo- 
somischen Körpern (Ferrata), wie auch den Körpern des Meerschweinchens 
sind (Ferrata, Cesaris-Demel, Corti, Pappenheim), so scheint es mir 
nicht unrichtig, die Uninukleären als plasmosomische Leukozyten im 
Gegensatz zu den granulierien Leukozyten zu benennen.“ 

Ehe wir erklären, welche Auslegung man den sogenannten Plasmosomen von 
Ferrata geben kann, wollen wir sehen, was Liwit und Pappenheim von 
dieser Klassifizierung denken. 

Löwit?) sagt: | 

„Ohne in eine eingehendere Kritik dieser „plasmosomischen Körper“ hier 
eintreten zu wollen, sei nur bemerkt, dass dieselben auch mit der hier ver- 
wendeten Färbungsmethode, wenn auch nicht so intensiv tingiert, wie hei 
der Vitalfärbung zur Darstellung gebracht werden können, Die Bezeichnung 
dieser Gebilde als „plasmosomische Körper“ erscheint mir schon deshalb als 
ungeeignet, weil der Name _Plasmosoinen“ durch Arnold bereits für ganz 
bestimmte Zellstrukturen eingeführt ist, und diese Arnoldsche Plasmosomen 
mit den „plasomsomischen Körpern“ Ferratas gewiss nicht identifiziert 
werden können. Ührigens fürben sich bei der von Ferrata verwendeten 


— — — —— 


1) Nr. 7. Mai 1908, 8. 678. 
%, Folia haematologica, Nr. 4, Juni 1907, S. 485. 
| 13° | 
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Vitalfirbung nicht ausschliesslich die sogenannten ,plasmosomischen Körper“ 
in den Uninukleären, sondern es färben sich beispielsweise beim Kaninchen 
unter anderem auch sehr viele (amphophile) Granula der typischen Granulo- 
vyten des Markes (mono- und polynukleäre) und des Blutes offenbar mit ihrer 
basophilen Quote an, und man kann dann alle möglichen Übergänge von den 

Uninukleären mit nur vereinselten ,plasmosomischen Körpern“ zu den charak- 

teristischen Granulozyten wahrnehmen, so dass auch auf Grund der er- 

wähnten Färbungsmethode eine Trennung dieser beiden Elemente nicht 
möglich erscheint.“ 

Also, wie man sieht, ist Löwit gänzlich gegen die von Ferrata vorge- 
schlagene Klassifizierung, aus dem Grunde, weil sie sich nur auf das Vorbanden- 
sein von Plasmosomen in den Uninukleägen und auf ihre Abwesenheit in den 
Polynukleären stützt, 

Indem Pappenheim!) sich auf die von Ferrata gemachte Identifizierung 
der plasmosomischen Körper mit den azurophilen Körpern bezieht, sagt er: 

„Den strikten Beweis indes, dass auch die Plasmosomen des Vitalpr&- 
parates ebenso sicher mit den azurophilen Körnchen des fixierten Präparates 
identisch sind, wie es die azurophilen Kurloffkörper des fixierten Präparates 
mit den entsprechenden charakteristischen Gebilden des Vitalpräparates seien, 
diesen Beweis ist Ferrata allerdings schuldig geblieben.“ 

Ausserdem sagt Pappenheim*) noch in seinen auf Ferratas Arbeit be- 
züglichen Bemerkungen: 

„Azurophile Körnchen fehlen in den lymphozytogenen Reizungszellen und 
basophilen lymphoiden Hämoblasten, oft auch in Grossiymphozyten, finden 
sich aber in gekörnten neutrophilen einkernigen Promyelozyten, also granu- 
lierten Zellen. 

Die azurcphile Körnung?) ist aber wohl gar nichts Spezifisches; aie 
findet sich auch in unreiten Granulozyten, sowie in Thromboblasten, Lympho- 
sarkom- und auch epithelialen Karzinomzellen. 

Ich kann) mich daher der Ferrataschen Klassifikation nicht ohne weiteres 
anschliessen und muss meinen in seinen Differenzierungen mehr modifizierten 
Standpunkt vorläufig doch noch aufrecht erhalten.“ 


Wenn ich mich nun auf die von Ferrata gemachte Identifizierung der 
Kurloff-Demel-Körper im Mcerschweinchenblute mit seinen sogenannten Plas- 
mosomen beziehe, muss ich folgendes sagen: 

Bei frischer Bluatfirbung mit Cresyl-Brillaniblau zeigen die beiden Figuren 
durchaus keine Ähnlichkeit. Die Kurloffkôrper stellen mit kleinen, runden, 
himmelblauen Körnern gefüllte runde Körper dar, die Plasmosomen sind gleich- 


— 


1) Folia haematologica, Nr. 5, Mire 1906, 8. 865. 

*) Folia haematologica Nr. 7, Mai 1908, 8. ‘666, Fussnote 1. 
8) Folia haematologica Nr. 7 Mai 1908, 8. 671, Fossnote 2. 
4) Folia hacmatologica Nr. 7, Mai 1908, S. 671, Fussaote 5. 
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mässig blau gefärbt. Wie wir später sehen werden, verschwinden im Anfang der 
Beobachtung die mit oben besagter Färbung sichtbaren kleinen Granulationen der 
Kurloffkörper, und diese bleiben lange als glänzende, schwach strohfarbene 
Sphären bestehen. Später, mehrere Stunden nach Anfang der Beobachtung, er- 
scheinen in ihrem Inneren für den Beweis der protozoischen Natur der Kurloff- 
körper ‚wichtige chromatische Figuren. Nachdem die Plasmosomen ihre Farbe 
verioren haben, verlieren sie sich gänzlich. Wie ich später ragen werde, absor- 
bieren die Plasmosomen das Kresylblau, ohne es zu verändern, derart, dass sie 
jenen Dichroismus zeigen, die der alkoholischen Lösung der Farbe eigen ist; die 
Körner der Kurloffkörper modifizieren die Farbe nnd zeigen einen himmel- 
blauen Ton ohne Dichroismus. Wie ich hernach zeigen werde, bilden sich die 
sogenannten Plasmosomen in den Uninukleären in der ersten Zeit der oben be- 
besprochenen Fürbung, und deshalb sieht man sis nicht im fixierten Blute, nachdem 
es auf dem Objektträger ausgebreitet wurde. 

Und nachdem diese Plasmosomen sich gebildet haben, kann man, wie Pap- 
penheim richtig sagt,!) sie gut studieren, „wenn man in der üblichen Weise 
vital färbt, etwa mit Kresylblau, dann mit Hitza oder Formol fixiert, und dann 
mit Methyigrün —- Pyronin das vital angefärbte und fixierte Präparat in der von 
mir besehriebenen Weise umfärbt.“ | 

Wie ich bald zeigen werde, sind die Plasmosomen vun Ferrata Produkte, 
die man künstlich nennen könnte und die auf die elgentimlichen Umstände der 
frischen Färbung zurückzuführen sind. 

In voller Übereinstimmung mit Pappenheim unterstätze ich die Ansicht, 
dass man dio sogenannten Plasmosomen mit azurophilen Granulationen, die man im 
fixierten Blute erhält, nicht identifizieren kann, ohne sie zuvor der frischen Fär- 
bung unterworfen zu haben. Dem füge ich hinzu, dass in den gut fixierten Prä- 
paraten alle Kernfirbungen in den Kurloffkörpern dentlich eine chromatische 
fadenartige Struktur zum Ausdruck bringen, während sie die asurophilen Granu- 
lationen nicht färben. Das zeigt klar, dass man diese mit den Kurloffkörpern 
nicht identifizieren kann. 

Was sind denn die sogenannten Plasmosomen von Ferrata? 

Ich muss bedauern, dass der Kollege aus Parma sich nicht die Mühe nalım, 
meine zum Beweise der Natur und Bedeutung dieser Plasmosomen bestimmten 
Untersuchungen angeführt zu haben. 

Es handelt sich um sehr einfache Untersuchungen, denen ich einige Aus- 
breitang zu geben versucht habe?). Sie sind sehr einfach und deshalb sehr über- 
zeugend. 

Ich wiederhole hier, was ich in der ,Province médicale“ über diesen Gegen- 
stand gesagt habe * 


1) Folia haematologica Nr. 7, Mai 1908, Fussnote 1. 
s) Riforma medica Nr. 8, 1 
5) La Province médicale NG 85, 81 août 1907. 
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Ferrata bat die Köruer, die sich in den Mononnkleären bei frischer mit 
Kresylblau oder mit Neutralrot ausgeführter Färbung zeigen, studiert und er hat 
sie als die deutlichsten Anzeichen der geheimen Macht dieser ihre 
hohe Lebensfähigkeit im Blute bezeugenden Elemente betrachtet. 

Mit den oben erwähnten Farben bei frischem Blute sieht man schon zu An- 
fang der Beobachtung in gewissen Mononukleären kleine runde eiförmige, mehr 
oder weniger dicke und mehr oder weniger zahlreiche Körperchen, von denen 
einige sehr gross sind (bis zu 2—3 u). 

Sie zeigen sich mit Kresyl-Brillantblau in azarblaner, dichromatisch wirken- 
der Färbung. Indem man die Höhe des Objektivs verändert, je nachdem man die 
deutliche Wahrnehmung der Körperchen verliert, wird ihre erste Farbe durch eine 
ausgebreitete sehr deutliche purpurne Färbung ersetzt, 

Der in den mikroskopischen Bildern sich darbietende Dichroismus ist der, 
den man in der für die Färbung der Objektträger angewendeten alkoholischen 
Lösung von Kresyl-Brillantblau beobachtet. Diese Lösung ist bei reflexivem Licht 
von intensivem Blau, bei direktem Lichte, besonders wenn es gelb ist, pnrpurn. 

Ferrata identifiziert diese runden Körper der Mononukleären, die er als 
Absonderungen ihres Zytoplasmas ansieht, mit den Plasmosomen der Drüsen- 
zellen, und darum hat er sie mit dem Namen plasmosomische Körper bezeichnet, 

Diese Identifizierung, selbst unter Hintansetzung der Erwägungen, die ich 
sogleich auseinander setzen werde, ist ungerechtfertigt aus dem einfachen Grunde, 
weil die l’lasmosomen der Jrüsenzellen im.lebenden Zustande einen wesentlichen 
Teil von ibnen bilden und weil man sie hier in den fixierten Zellen sieht. 

Die Drüsenplasmosomen verhalten sich wie die Polymorphgranulationen, die 
man, wenn sie gut fixiert sind, so vorzüglich beobachten kann, weil sie eben einen 
wesentlichen Teil ihres lebenden und funktionierenden Plasmas ausmachen. 

Die in beliebiger Weise fixierten oder einfach an der Luft getrockneten 
plasmosomschen Körper von Ferrata in den Mononukleären sieht man aber 
nicht mehr, sie sind durch keine Färbung melır darzustellen, inbegriffen jene mit 
Kresyl-Brillantblau oder Neutralrot. Umgekehrt färben diese Farben keines- 
wegs (in der ersten Zeit bei frischer Färbung) das Plasma der _Polymorphen und 
noch weniger ihre spezifischen Granulationen. 

Vorbesagte Identifizirung ist nicht richtig, wenn sie bedeuten soll, dass die 
plasmosomischen Körper das Äquivalent der Drtisenplasmosomen dar. 
stellen sollen. 

Was sind also diese Körper, zu unrecht verglichen mit den Polymorph- 
granulationen nnd so ausdrücklich von Ferrata als vollkommene Äquivalente der 
Drüsenplasmosomen bezeichnet? 
| Wenn man die Benbachtung des frisch mit Kresyl-Brillantblau gefärbten 
i}lutpräparates lange ausdehnr, ru beobachtet man, dass nach Verlauf von zwei 
bis drei Stunden und bisweilen selbst früher einige Polymorphen beginnen, kleine 
runde, stark blaugefärbt.. Körper zu zeigen, die deutlich das Phänomen des Di- 
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chroismus erkennen lassen. Diese Körperchen sind identisch mit jenen der Mono- 
aukleären ! 

b  Nach Verlauf von vier bis sechs oder mehr Stunden zeigen alle diese Poly- 
morphen in ihrem Zytoplasma diese runden Körperohen, die sehr klein, sehr gross 
und auch sehr zahlreich sein können, während der Kern des Polymorphen anfäugt, 
ein wenig himmelblaue Färbung anguachmen. 

Die Polymorphen gelangen dezu, die möglichst typischen plasmosomi- 
schen Körper von Ferrata au zeigen! 

Hier musa die Tatsache festgestellt werden, dass, während diese Körper sich 
in den Pelymorphen so augenscheinlich zeigen, sie bei den Mononukleären an- 
fangen au verschwinden. 

Sa ergibt die Beobachtung einen Moment (zehn Stunden oder darüber), wo 
die Mononukleñren ihrer fast gänzlich entbehren, während die Polymorphen damit 
angofuilt sind, Und auf gleiche Weise verschwinden nach Verlauf von zwanzig 
und mehr Stunden diese Körper auch in den Polymorphen. 

Wie man leicht verstehen wird, zeigt dies, dass diese Körperchen, wovon 
einige wirklich sehr gross sind, in den Polymorphen erscheinen, wenn sie, nachdem 
sie sich einige Zeit im Präparat befunden haben, anfangen zu degenerieren, zu sterben. 


Solange als die Polymorphen lebend sind, halten sie das Kresy!-Brillantblau 
auf dem Zustande der Leukobase reduziert. Wenn sich die Degeneration in 
ihnen vollzieht, erscheinen in ihrem Zytoplasma die vom Blau des Kresyl-Brillant- 
blau passiv gefärbten Kugeln unter Beibehaltung des Dichroismus. Die Farbe 
wird vom Zytoplasma nicht mehr auf der Leukobase reduziert gehalten, weil es 
sich im Ableben befindet. 

Das Vorhandensein vorerwähnter dichroitisch blau gefärbter Kugeln stimmt 
vollständig überein mit dem, was Verworn versichert, zitiert von Schmaus und 
Albrecht!): „dass es ein allgemeines Gesetz gibt, vermöge dessen die Massen 
des sterbenden Plasma die Tendenz haben, unter Bildung von Klümpchen, Kugel- 
form anzunehmen.“ 

“ Klemm, der durch obengenannte Autoren zitiert wird, sagt, dass die For- 
mation von Knoten, Absonderungskugeln, Niederschlägen im Plasma das Zeichen 
eines mehr oder weniger langsamen Todes der Zelle ist. 

Das ist der walıre Grund, warum die in oben erwähnter frischer Färbung 
im Sterben begriffenen Polymorphen, nachdem sie einige Zeit im Präparat lebend 
blieben, die durch Kresylblau gefärbten, prächtigen Kugeln darbieten, worin man 
den Dichroismus beobachtet. Durch ihre verschiedenen Dimensionen sind diese 
Kugeln ebenfalls denen identisch, die man in den Mononukleären schon zu Anfang 
der Beobachtung sieht, 

Das Vorhandensein dieser Kugeln in den Mononukleären — und nicht alle 
zeigen welche, weder anfänglich, noch im Verfolg der Beobachtung — bezeugen 


1) Ergebnisse der Allgem. Pathologie, 1896, 8. 479—540. 
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klar das Sterben ihres Zytoplasmas. Diese Kugeln stimmen fiberein mit einer 
Phase des Ablebens, und so fangen sie an, bei den Mononukleären nach und nach 
zu verschwinden, wenn bei Beginn ihres Erscheinens in den Polymorphen der Tod 
dieser letzteren bevorstelıt. 

Das ist die Chemie des Todes, die mit ihren Gesetzen, bestimmt und genau 
wie die der Biochemie, die Aufeinanderfolge der Phänomene beherrscht. 

Es ist genan so, wie wenn nach einer mehr oder weniger langen Zeit, 
während der im Präparat die degenerierenden Ereignisse in den Polymorphen sich 
hervorheben, in diesen letzteren ebenfalls die durch ihr Plasma gegebenen runden 
Absonderungen im Augenblicke seines Ablebens verschwinden. 

Weiter oben habe ich erwähnt, dass nicht alle Mononukleären diese Kugeln 
zeigen, weder zu Beginn, noch im weiteren Verlaufe der Beobachtung, selbst dann, 
wenn sie sich durch mehrere Stunden hindurch ausdehnt. 

Das bedeutet, dass sie sich im Blate in einem degenerierenden Zustande 
befinden, der nicht mehr geeignet ist, diese mit Kresyl-Brillantblau färbbaren 
Kugeln hervorzubringen. 

Das, was mit dem Kresyl-Brillantblau vor sich geht, wiederholt sich in einer 
ganz und gar identischen Weise, in derselben chronologischen Aufeinanderfolge der 
Pnänomene mit Neutralrot. 

Aus all dem, was gesagt wurde, erhellt, dass man die von Ferrata ange- 
führte Identifizierung der von ihm plasmosomisch genannten Körper mit den 
echten Plasmosomen der Drüsenzellen nicht anerkennen kann, und os ist gleichfalls 
bewiesen, dass sie keine lebenden Absonderungen darstellen, sondern vor dem 
Sterben befindliche Absonderungen. Diese Kugeln machen die genauesten und die 
möglicht charakteristischen Anzeichen eines sterbenden Zytoplasmas aus, 

Ich bestehe nicht auf den Konklusionen, die sich aus diesen so einfachen 
Untersuchungen und Demonstrationen ergeben. | 

Ich bemerke hier nur, dass sie beweisen, wie selbst die Polymorphen gerade 
die Plasmosomen von Ferrata zeigen, und dass daher die auf die Abwesenheit 
oder auf das Vorhandensein der Plasmosomen in diesen Leukozyten basierende 
vom Autor vorgeschlagene Klassizierung nicht anerkannt werden kann. 


Gelegentlich meiner Demonstrationen wegen der protozoischen Natur der 
Kurloffkörper sagt Ferrata!): 

„Um noch besser zu beweisen, dass die Annahme von Parasiten unsinnig 
ist, möge die Tatsache angeführt sein, dass, wenn man das Blut mit verschie- 
denen Methoden fixiert, dieser angebliche Protistenkern immerfort wechselt, 
so oft man die fixierende Flüssigkeit ändert.“ 

Diose Behauptung Ferratas ist, wie wir später sehen werden, durch meine 
auf Photogramme gestätzten Demonstrationen bekämpft worden. 


— — — 


1) Folia haematologica Nr. 7, Bd. V, Mai 1908, 8. 665. 
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Die verschiedenartigsten Fixierungen (physische und chemische, inbogriffen 
„e mit Osmiumsänre, die Fixierung mit gleichzeitiger Färbung nach Leishman) 
zeigen in den gut gelungenen Präparaten im Innern der Kurloffkörper eine 
wirklich chromatische Materie mit einer immer fadenartigen Struktur. 


Gelegentlich der Bemerkung von Pappenheim!): ,Neugeborone Meer- . 
schweinchen haben dieso Körper noch nicht. Sie lassen sich auch mit dem Blut 
alter Tiere nicht eher ‚infizieren‘, als bis eben physiclogischer Weise diese Ge- 
bilde bei ihnen entstehen, d. h. etwa Mitte der zweiten Lebenswoche“, werde ich 
nur zwei Worte sagen. 


Wie man später sehen wird, ist es miglich, bei Meerschweinchen, selbst im 
Alter von zwei, drei oder auch vier Monaten das Auftreten von Kurloffkörpern 
za verhindern. Ausserdem möchte ich sagen, dass es sehr natürlich ist, nach der 
Injektion eine gewisse Zeit verstreichen zu lassen, um die schnelle und starke Ver- . 
mehrang der Protozoen im Meerschweinchenblate zn erhalten. 


Hauptsächlich aber nıuss man erwägen, dass, selbst wenn diese Injektionen 
steril bleiben, da wir ja gauz und gar nichts über den biologischen Zyklus dieser 
Protoroen wissen, die von Pappenheim zitierte Tatsache gegenüber den zahl- 
reichen positiven, von mir gefundenen, die parasitenhafte Natur der Karloff- 
körper beweisenden Tatsachen, diese parasitire Natur nicht bekämpfen kann. 

Und das erkläre ich mit Nachdruck, weil, wie wir weiter unten sehen 
werden, Gründe vorhanden sind, die die Annahme, die Infektion bei den Meer- 
schweinchen habe ihren Ursprung in der Nahrung, rechtfertigen. 


Meinem Wunsche entsprechend, den Lesern der „Folie haematoiogica“ meine 
Untersuchungen, und Konklusionen über die Kurloffkürper bekannt zu geben, 
komme ich hiermit nach und ich wiederhole, was ich letzthin bei mehreren Ge- 
legenheiten veröffentlicht habe. 


Meinen Behauptungen”) über die protozoische Natar der Körper, die von 
Kurloff entdeckt und beschrieben wurden, stellte sich Pappenheim?®) anfänglich 
mit der Meinung entgegen, dass diese Körper nichts anderes seien, als den azuro- 
philen Granulis der Lymphozyten analoge Formen. 

Im Laufe der allmäblichen Publikationen erfahr nun die Opposition des 
Berliner Gelehrten eine scheinbare Abschwächung, indem er erklärt‘), dass die 
Kurloffschen Körper eine gewisse äussere Ähnlichkeit mit seinen eigenartigen 
Zelleinschlüssen bei Leukämie zeigen, welch letzteren er Protozoenähnlichkeit zu- 
gesteht. 





1) Folia haematologica Nr. 1, Jannar 1908. 

*) Corpi di Kurloff-Demel in alcuni mononucleati del sangue della cavia e pro- 
* ti epiglobullari. — Nr. 5 degli Atti della R. Accademia dei Fisiocritici in 
lena, . 

5) Folia hacmatologica, Januar 1908, Nr. 1, S. 81. 
i 5 2 Berlin er klin. Wochenschr, Nr. II, 1908. — Folia haematologica, März 1906, 
r 5, 8. . | 
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Natürlich muss Pappenheim nun auch den Kurloffschen Körpera „Pro 
wzoenähnlichkeit“ zugesteben!). 

Aber meine Befunde berechtigen mich, die Kurloffkörper als echte Protozoen 
(Flagellaten) zu erklären, 

Was ich hier sur Kenntnis bringe, ist ein kurzer Überblick meiner oben 
erwähnten Arbeit, 

Während Pappenheim von ,Kurloff-Patellaschen Einschlissen“ spricht, 
muss ich sagen, dass diese Körper nicht im Innern der Mononukleären liegen, 
sondern, wie man an meinen Photographien deutlich beobachten kann, sich auf 
den Zellen befinden. 

Diese Photographien habe ich von Präparaten mit verschiedener Fixierung 
und verschiedener Färbung erhalten. _ 

Viele Figuren zeigen, dass, wenn die Kurloffkirper über den Kernen der 


Mononukleären liegen, diese von lichtbrechendem und ungefärbtem Plasma völlig 
verdeckt sind. | 


I, Vor allem habe ich zweimal mit, meinen Assistenten unter Aa: 
wendung der sogenannten Vitalfärbung (Kreayl-Brillanthlau) einen 
Protozoen frei im Blutplasma beobachtet. Einmal geigte or sich mir 
‚ während 35 Minuten mit sich lebhaft bewegenden (zwei) Flagellen; 
ein anderes Mal befanden sie sich in ruhigem Zustande, 

IJ. Bei dieser Färbung kann man bisweilen während mehrstündiger Be- 
obachtung die allmähliche, aber sehr deutliche Umbildung der Konturen der Proto- 
zoen wahrnehmen. 

II. Die bei frischer Färbung (Kresyl-Brillantblau, Neutralret) im Anfange 
der Beobachtung sich darbietenden Figuren in Kurloffkörpern sehen wir in manchen 
mit Kresylbrillantblau oder mit Neutralrot frisch gefärbten Protozoenflagellaten, die 
wir aus kaltem Aufguss mit Endivien gewinnen, 

Diese mit grossem Geschick zuerst von Cesaris-Demel*) in Kurloff- 
körpern studierten Figuren zeigen sich besonders bei lebenden Endivienprotozoen, 
d. h. während der Bewegung ihrer Flagellen. 

IV. Bei dieser Färbung. verschwinden nach einer Stunde oder darüber die 
oben .besprochenen Figuren, und die Kurloffkörper bleiben mehrere Stunden hin- 
durch homogen und strohfarben. Nach 12 bis 20 oder auch mehr Stunden zeigen 
diese Körper einen durch grobes, fadenartiges, blaugefärbtes Gebilde darge- 
stellten Kern. 

Dies steht im Einklang mit der Behauptung von Prowazek®) hinsichtlich 

1) Womit aber nicht gesagt ist, dass sie nun auch, wie Patella behauptet, Pru- 
tozoen sind. (P.) 

2) Sulla particolare struttura di alcuni grossi leucociti mononucleati della cavia colo- 
rati a fresco. — Arch. per le Science mediche, Vol. XXIX, 1905, Torino, 


s) Taschenbuch der mikrosk. Technik, Protistenunters. sogen. Vitalfarbatoffe, S. 12, 
Leipzig 1907. 
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der Vitalfärbung (Kresyl-Brillantblau) der Protozoen, womit in den sterbenden 
Zellen manchmal das Karyosom sich deutlich blau fürbt. | 

Meine Photographien zeigen mitunter eine für die Flagella bestimmte chro- 
matische Verlängerung dieser Kerne. 

V. In den verschiedenartig fixierten Präparaten und mit den gewühnlichaten 
Firbungen für Kerne, zeigt sich ein Kern, der in gut gelungenen Präparaten eine 
fadenartige Struktur erkennen lässt, die mit dem Noyau nucléinique von 
Carnoy für Kerninfusorien beschrieben, übereinstimmt. 

Meine Photographien zeigen eine augenscheinliche Ähnlichkeit der Kernfigur 
bei Knrloffkörpern mit der der Endivienprotozoen, 

VI. Die Kerne der Meerschweinchen- und Endivienprotozoen verhalten sich, 
betreff der Metachromasie, identisch. 

Mit Methylenblau werden beide violett, mit Pyronin gelb (Altgold), mit 
Fochsinsäure brillantrot, mit Giesma rot (violett), mit Leishman hellrot, Also 
mit modifizierten Färbungen von Romanowsky erhalten wir in den Kurloff- 
körpern die den Protozoenkernen eigertümliche dritte rote Farbe. 

VII. Den verschiedenartigsten Bildungen, die man in den Kernen der En- 
divienprotozoen findet, begegnet man in den Kernen der Protozoen bei Meer- 
schweinchen, 

VIIL In den gut fixierten Präparaten (bei der Fixierung durch Hitze er- 
geben sich die besten Resultate) sieht man häufig einen chromatischen Faden, der 
von dem Kerne der Kurloffkörperchen abstammt. 

Dies ist in meinen Photographien gut ersichtlich, und in einigen beobachtet 
man diesen Faden, der über die Oberfläche des Protozoen und des Mononukleären 
hinausragt, und bisweilen zeigt er sich freiliegend von Rotblutkörperchen umgeben. 

IX. Das Meerschweinchen enthält nicht immer dieselbe Quantität Kurloff- 
körper; oft sind sie sehr reich, oft spärlich, und manchmal können sie gänz- 
lieh fehlen. 

Dies ist abhängig von der Herkunft der Meerschweinchen, was in inniger 
Verbindung steht mit der mehr oder weniger reinlich gehaltenen Behausung dieser 
Tierchen, Je schmutziger der Aufenthalt durch die animalischen Exkremente ist, 
desto reichlicher finden sich die Kurloffkirperchen im Meerschweincben- 
binte vor. 

X. Wenn man die kanm gebornen Meerschweinchen von der Mutter entfernt 
und sie mit Brot und sterilisierter Milch füttert, kann man bei den dieser Er- 
nährungsweise sich anpassenden Tieren selbst im dritten oder vierten Lebensmonat 
keine Kurloffkörper konstatieren; über diese Frist hinaus ist es mir nicht ge- 
lungen, die Tiere am Leben zu erhalten. 

XL Die Protozoen im Meerschweinchenhlute zeigen grosse Übereinstimmung 
mit jenen, dis von Bentley!) im Blute von Hunden (Indien) beobachtet wurden. 


·— 





+) Preliminary note upon a Jeucoc ytozoon of the dog. The Brit. med. journ., 
may 5th 1905. 
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Die Protozoen im Meerschweinchenbinte sind identisch, sowohl im Kerne als 
im Plasma, mit denen, die Adio‘) im Blute (ausschliesslich in Mononukleären) der 
Mäuse (Indien) gefunden hat. 





— 


Ich schliesse, indem ich sage, dass die Behauptungen Ferratas bezüglich 
der plasmosomischen Natur der Kurloffkörper, d.h. dass sie die Absonderunge 
fähigkeit der Mononukleären gezeigt haben, in meinen Bestätigungen das Aqui- 
valent dessen finden, was die Behauptungen von A. ‘Lelie vre*) in den Fest- 
stellungen Brugnatellis®) gefunden haben. 

Lelievre stützt eine neue Theorie auf die Absonderungsfanktion des Nieren- 
epithel, wonach die Nieren Absonderungsdrüsen morphologischer Elemente wären, 
deren Funktion an die ununterbrochene Abblätterung des Absonderungselementes 
und seines nachfolgenden Zerfalls gebunden wäre. 

Als anatomische Grundlage seiner Theorie zeigt Lelievre besondere in den 
Nieren der weissen Mäuse erhaltenen Befunde. 

Brugnatelli hat bewiesen, dass diese Befunde ausschliesslich durch das 
Vorhandensein eines Coceidiums in den studierten Tieren (Kossiella muris von 
Schmith und Johnson) in den Nieren der weissen Mäuse gebildet werden. 


1) Note of a leucooytozoon found in Mus rattus in the Punjaub. The journal od 
tropical medicine, ist November 1906. 

> Journal de la Anatomie et de la Physiologie No. 5, 6, 1 

*) Accademia medica-chirargica d di Pavia, seduta del 81 Gennaje 1908. DI Policlinico, 
28 Febbrajo 1906, fasc. 8, Ro 
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Aus dem gerichtlich-medizinischen Institut der Kg]. Universität zu Cagliari. 


Neue Beobachtungen über die Erythrozyten 
in anämischen Zuständen. 


Der Soeietä fra i cultori delle Sciense mediche c naturali in Cagliari 
in der Sitsung am 90. Mai 1908 mitgeteilt. 
Von 
Prof. Cesare Biondi. 
Aus dem Italienischen des Autors 
übersetzt von 
Dr. Robert-Tissot (Chaux-de-Fonds). 





In seiner ersten Arbeit über diesen Gegenstand,!) vor ungefähr zwei Jahren, 
beschrieb Cesaris-Demel die Gegenwart von zwei Substanzen in Erythrozyten, 
einer orthochromatischen, körnig-fadenförmigen, und einer körnigen, metachroma- 
tischen. In seinen weiteren Mitteilungen®) nannte Cesaris-Demel dieselben a-, 
resp. b-Substanzen. Die Wichtigkeit, welche die Gegenwart der Erythrozyten, 
welche diese zwei Substanzen enthalten, in der Forschung der Anämien haben 
kann, ersieht man ohne weiteres. In den toxischen Anämien, deren Pathogenese 
end morphologische Symptomatulogie so wenig bekannt sind, ist es besonders not- 
wendig, diese höchst interessanten Tatsachen durchzuforschen, umsomehr, weil wir 
koffen dürfen, durch dieselben etwas Licht in die nicht ganz gelöste Frage der 
basophilen Erythrozyten zu werfen. Klinische und gerichtlich-medizinische Urteils- 
elemente wird man ebenfalls aus dieser Forschung ziehen können. 


2) Cesaris-Demel, Sulla varia tingibilità e sulla differensiasione della sostanza 
eromatica contenuta in alcpni eritrociti. (Atti della R. Accademia dei Lincei, 4. Febr. 1906.) 

Derselbe. Sulla reagione metachromatica degli eritrociti nello stato normale ed in 
vari stati patologici. (Lo sperimentale, Juli-August 1906.) 

®) Cesaris-Demel, Su di un nuovo particolare di strattura dei globuli rossi di- 
mostrato con la colorasione a fresco del sangue. (Bullcttino della Societa tra i cultori delle 
wienze mediche c naturali in liari, 1907.) 

Derselbe. Studien über die roten Biutkörperchen mit den Methoden der Färbung 
im frischen Zustande. (Fol, hacmatol., IV. Suppl. 1, Oktober 1907.) 
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Die Nachpriifang der neuen Methode, Beobachtungen an menschlichem Blut, 
und Experimente speziell bei Sängetieren, ergaben mir Tatsachen, welche bio- 
logisch wichtig sein und Aufschluss über den jetzigen Gegenstand geben könnten. 
Einige von diesen Tatsachen wurden vor einem Jahre veröffentlicht.) Anf die- 
selben komme ich nun zurück, weil sie mit anderen vor kurzem beobachteten Tat- 
sachen in Zusammenhang stehen und weil sie in einigen vor kurzem erschienenen 
Arbeiten (Cagnetto, Ricerche ematologiche col matodo della colorazione vital, in 
Riforma medica, 1908, num. 8) nicht berücksichtigt wurden, ein Umstand, weicher 
unnütze Untersuchyngen veranlassen könnte. | 

Wo es möglich ist, die mit Kresylblay gefärbten Demelschon a- und b-Sab- 
stanzen im Präparate mittels der von mir angegebenen Methode?) zu fixierrr ‘) 
(von der Fixation einer präformierten Struktur ist hier nicht die Rede), so findet 
man im so behandelten Präparate keine Polychromatophilen, sondern an ihrer 
Stelle sind Blutkörperchen za sehen, welche körnig-fadenförmige Bildungen ent- 
halten*). Zum Teil wenigstens gleichen letztere die im präagonal gefärbten Pri- 
 parate erscheinenden Substanzen. 

Die Zahl der Polychromatophilen, welche im durch Wärme oder Alkohol 
fixierten, basisch (Methylenblau, Unnas Polychrom usw.) gefärbten Abstriebpräparate 
zu finden ist, entspricht der Zahl der Erythrozyten, welche die Demelschen a- 
und b-Substangen im präagonal gefärbten, oder nach meiner Methode fixierten 
Blutpräparate aufweisen. | 

Hier stehen wir vor Tatsachen, welche durch meine späteren Unter- 
suchungen bestätigt wurden. Ich habe gute Gründe um zu meinen, dass die a- und 
b-Substanzen im Erythrozyten keine präformierte Struktur bilden, dass sie vielmehr 
dureh die physikalisch-chémische Wirkung des Fürbemittels auf den Inhalt des 


—_— — 





1) C. Biondi, Alterasioni ematiche in alcuni avvelamenti. I. Osservasioni prelimi- 
nari 8 nulobasofilia e sulla policromatofilia degli eritrociti. II. Ulteriori osservazioni 
sulla granulobasofilia c sulla policromatofilia degli eritrociti. (Bullettino della Società fra i 
cultori delle Scienze med. e nat. in liari 1907 und Fol. haematol. V, Nr. 5, S. 448). 

*) Biondis Methode ist folgende: Auf einem in der Flamme erwärmten Derk- 
glischen wird eine alkoholische Lösung des Fürbemittels (Kresylblau oder andere Oxazinfarben) 
ausgebreitet. Es verdunstet der Alkohol, und cs bleibt auf dem Glase eine dünne Schicht 
vom Färbenittel. Auf diese Schicht wird nun das Blut mittels einer feinen dünnen (ilar- 
stange gestrichen. Der Überschuss an Farbe wird gelöst, und gleichzeitig wird durch Ho- 
handeln mit Athylalkobol, oder besser mit Methylalkohol oder Alkoholäther, fixiert. In 
den »0 behundelten Prüparaten sind keine spezielle Bildungen enthaltende Erythrozyten 
zu sehen, nur dann, wenn man sie nachträglich basisch fürbt (Methylenblau, Unnas Poly- 
chrom, Giemsa-May-Grünwald nach Pappenheim usw.). (Der „Societä tra i cultori 
usw. in Cagliari“ in der Sitzung vom 28. März 1907 mitgeteilt.) 

*) Unabhängig von der Arbeit des Autors hat auch Pappenheim die vital darge- 
stellten Strukturen fixiert und die vital vorgefärbten Präparate nach der Fixation mit einem 
zweiten Farbstoff nachgefärbt (s. Fol. haematol., IV. Suppl., 1. Oktober 1907, 8. 49; Fol. 
hacmatnL V, 1908, 8. 425). (P.) 

4, Dieser Ansicht haben sich u. a. Sabrasès und Pappenheim angeschlussen. 
Nun aber wird auch die echte (karyogene INaegelil oder plasmogene [Grawitz]) Iaso- 
phile Körnung des fixierten Präparates mit der Polychromatophilie in genetischen Zu- 
sammınhang gebracht (Schmidt, Askanazy, Sluka). Die Behauptung Demelis aber, 
dass diese echte Körnung uit der vital darstellbaren Fadennetzbildung identisch sind, ent- 
behrt bis jetzt noch des Bewciscs. ‘(P.) . 
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trythrozyten entstehen. Darauf hatte schon Cesaris-Demel in seiner ersten 
Abhandlung hingewiesen.) 

Wie steht es nun mit der Frage der Polychromatophilie in den fixierten 
Präperatan??) Einige Autoren (Ehrlich) sehen in derselben ein Zeichen der 
Extartung; andere (Vassale, Schmid u. a.) sehen sie als ein Kriterium der 
Jugend an. Andere endlich (Pappenheim) meinen, dass die Polychromatophilie 
sowohl ein Zeichen der Jugend als u. U, der Entartung sein kann. 


Andere Untersuchungen, welche ich bald veröffentlichen werde, erlauben mir, 
Zweifel über diesen Dualismus von Pappenheim zu erheben; auch glaube ich 
nicht, dass Schädlichkeiten, weiche auf den Erythrozyten wirken, imstande sind, 
die Polychromatophilie von trockenen Präparaten hervorzurufen, So bestimmt will 
ich indess einstweilen nicht sein. . Darum lasse ich lieber die folgende Frage un- 
beantwortet: Kann in einigen Ausnahmefällen die Polychromatopbilie in fixierten 
Präparaten ein Zeichen der Entartung sein? Aus meinen Untersuchungen geht 
aber ganz bestimmt hervor, dass gewöhnlich?) in den fixierten gefärbten Pripa- 
raten die a und b-Substanzen enthaltenden Erythrozyten sich als polychromato- 
phil erweisen. j | 

Da es ausser Zweifel ist, dass die a- und b-Substanzen enthaltenden Ery- 
throzyten junge Elemente sind, so sind auch die Polychromatophilen — mit Aus- 
nahme der seltenen Fälle, welche ich ans einem Exzesse von Skrupeln erwähnt 
habe — als junge rote Zellen zu betrachten. Diese Meinung veröffentlichte ich 
schon im März 1907; meine Untersuchungen erlauben mir dieselbe aufrecht zu 
halten. Einige berühmte Hämatologen, welche meine Arbeiten nicht zu kennen 
schienen, haben sich in demselben Sinne geäugsert.*) Äusserungen von Pappen- 
heim stimmen auch mit meinen Angaben ükerein.°) 


Betrachten wir nun andere Tatsachen. Bei meinen ersten Untersuchungen 
konnte ich schon hier und da beobachten, dass die mit Brillant-Kresylblau färb- 
baren Körnchen — es waren meistens ganz kleine Körnchen -— eine lebhafte 


1) Auch Pappenheim hat sich dieser Auffassung angeschlossen. 


#) Vielleicht mag es unnütz erscheinen, dies alles wieder ins Gedächtnis zurück zu 
rafen. Doch müssen die Resultate der präagonalen Färbung und die Resultate der Färbung 
der trockenen fixierten Präparate scharf getrennt werden; das ist aber nicht immer der Fall. 
la ciner vor kurzem erschienenen Arbeit werden zum Beispiel die zwei Befunde zusammen 
gemischt.- Darum werden sie so verschieden beurteilt. So zeigte Sacerdotti zuerst, dass 
die Polychromatophilen vou den prüagonal gefärbten roten Blutkörperchen Zeichen von 
pathologischen Veränderungen der Erythrozyten seien; ferner verleiht man ihm den Ge- 
danken, dass die Polychromatophilie des trockenen Erythrosyten ein Zeichen der Ent- 
artung sei! 

s) Ich sage „gewöhnlich“, weil man im trockenen Präparate in seltenen Fällen nicht 
eine gleiche Anzahl von Polychromatophilen auffindet, wie wohl im frischen Präparate die a- 
und b-Substanzen enthaltenden roten Blutkörperchen anwesend waren (punktierte Erythro- 
syten?). Darauf komme ich in einer baldigen Arbeit zurück. 


6), Sabrasès und Leuret, Hématies granulcuses et polychromatophiles dans l’ictère 
des nouveau-nés. Société de Biologie, Paris, Mürz 1908 und Fol. haematol., Juni 1908. 

‘} Pappenheim, Fussnote zu Askanazy, Fol.haematol, IV. Jahrg., Suppl., Nr. 3, 
9. 322; V. Jahrg, Juni 1908, S. 711. 
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. Brownsche Bewegung aufwiesen.) Cosaris-Demel beschreibt dieselbe Er- 
scheinung*) und weist darauf hin, dass die Bewegung am ausgeprägtesten bei den 
ganz kleinen Körnchen ist. 

Zuerst glaubte ich vor einer isolierten Tatsache zu stehen. Bald aber 
konnte ich feststellen, dass dieses Phänomen gar nicht selten ist. Darum forschte 
ich nach seinen Ursachen. Bis jetzt ist mir das aber nur teilweise geiangen, 
Sicher ist es, dass unter den b-Substans enthaltenden Erythrozyten sich Zellen 
finden, wo die chromatischen beweglichen Körner gut zu beobachten sind. Fs 
mag sein, dass man mebrere Felder oder mehrere Präparate durchmustern muss, 
um sie zu finden; am Ende gelingt dies Aber immer. Hauptbedingung ist cos, 
ganz frische Präparate zu haben; auch darf das Deckgläschen nicht zu stark 
auf den Objekttriger gepresst werden; so kann sich das Blat frei ausbreiten. 
Das Phänomen beobachtet man am besten in den Zellen, welche im Plasma frei 
schwimmen, ohne jedoch anhaltende und starke Bewegung aufzuweisen. Unter 
diesen Bedingungen sieht man ein Zittern der b-Substanz — am stärksten ist die 
Bewegung der kleinen Körner und derjenigen, die nicht so gross sind wie die 
eosinophilen Granula. Je kleiner die Körnchen, je grösser die Trepidation. Von 
Zeit zu Zeit sieht man auch plötzliche, weite Tranalationsbewegungen. Durch die- 
selben kommen die gefärbten Körnchen zur Verschmelzung. Ohne Zweifel sind 
das die Kriterien der Brownschen Bewegung,®) welche bekanntlich eine Eigen- 
schaft der in Flüssigkeit suspendierten festen Teilchen ist, : 


Nach und nach vergrössern sich die Tropfen und nähern sich einander; sie 
sehen dann wie Sarzine oder Diplokokken aus. Endlich stellen aie sich an die 
Wand der Zelle, weil sie gegen dieselbe durch die Brownsche Bewegung go 
schleudert werden. Nach und nach, zuerst in den grossen Tropfen, hört die Be- 
wegung auf. Wie gesagt stellen sich dann die Tropfen, wenn nicht alle, doch 
grbestenteils, gegen die Wand der Zelle. 


Über die Ursachen, welche die Bewegung verlängern oder verstärken, kann 
ich kein Urteil abgeben. Die äussere Temperatur übt einen Einfluss aus; wenn 
die Präparate kalt werden, hört die Bewegung auf. Es ist sicher, dass die Er- 
scheinung im Winter eine sehr flüchtige ist. Diese Studien stehen aber zurzeit 
nicht in dem Bereiche meiner wissenschaftlichen Tätigkeit, 

Die Tatsache, dass die b-Substanz 1. sozusagen immer die Brownsche Be- 
wegung aufweist, dass sie 2, ihre kleinen Tropfen zu grösseren vereinigt, dass 
8. ihr Aussehen in den frischen und den trockenen Präparaten (policromathophile 
[und basophile?] Erythrozyten) nicht das gleiche ist, und endlich die Bedingungen 


ı) Ein Gleiches konstatierte Pap enheim bei den vital gefärbten „Plasmosomen" 
Ferratas in grossen mononukleïren Leukozyten des normalen Menschenblu’ es; ferner 
Patella bei den Kurloffschen | Kb rn des Mocrıchweinschenbluten, woraus er ein Argu- 
ment mehr für deren oustruiert. (P.) 

3) Fol. haematol., mA Same. Suppl. I, 26. Oki. 1907. 

sg, Langevin, Sur le théorie du mouvement brownien. C. R. de l'Arai. des 
sciences, 9. März 1908. 
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ihrer Bewegung, dies alles erlaubt, die präformierte Struktur der b-Substanz stark 
bezweifeln oder sogar zn lengnen. | 

Hypothesen will ich hier nicht aufstellen. Die physikalisch-chemischen Daten 
über Kolloide und lebende Membranen und eigene damit im Zusammenhang stehende 
Experimente werde ich in einer späteren Arbeit erwähnen. 

Noch eine andere Tatsache spricht gegen eine echte präformierte Struktur 
der b-Substanz: wenn man die b-Substanz enthaltenden Erythrozyten 
altramikroskopisch mittels des Paraboloidkondensators in einem un- 
gefärbten Präparat betrachtet, so sieht man nur schwarze Scheiben, 
welche von einem glänzenden Saume umrandet sind. Färbt man nun 
mit Brillant-Kresylblau oder Azur I präagonal, so erscheinen leuch- 
tende, schön phosphoressierende Punkte im Felde der schwarzen. 
Scheiben. 

Andere Beobachtungen über die a-Substanz werde ich später mittellen?) 
und meine Angaben über die b-Substanz vervollständigen. Ich hoffe aber, dass 
die mit dieser Arbeit veröffentlichten Untersuchungen nun genügen, um zu bewirken, 
dass Hamatologen und Praktiker von jetzt an die Gefahr vermeiden werden, der 
b-Subetanz eine histologische, präformierte Struktur zuzusprechen, denn die Struktur 
ist nur durch physikalisch-chemische Fähigkeiten bedingt. 


1) Es sei bei dieser Gelegenheit daran erinnert, dass es Pappenheim gelang, dic 
auch präagonal gefärbte fadig-kürnige a-Substanz nicht nur nach ihrer nachherigen Fixa- 
tion umzufärben, sondern auch vom Erythrozyten zu isolicren durch erythrolytische Beoin- 
—— oo mittels aktiviertem Schlangengiftes (Folia hacmatol., IV. Suppl., 1907, 

. 49). (P.) 


Polia hsematologica. VL Band, 3. 13 
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Zu H Pollitzer: 


„Beiträge zur Morphologie und Biologie der neutrophilen 
Leukozyten.“ 
(Zeitschr. £ Heilkunde 1907. Abteilung für pathol. Anatomie, 8. 239; [aus der LL mediz. 
Klinik in Wien].) 
Von 


Prof. Arneth, 
Dirig. Arst des inneren Abteilung vom Städitixchen Krankenl.aus zu Münster (Westf.ı. 


Mit der zitierten Publikation in der Zeitschrift für Heilkunde hat H. Pol- 
litzer augenscheinlich den Höhepunkt seiner Irrtümer auf dem von ihm bearbei- 
teten Gebiete erreicht. 

Meine ausführliche Antwort im Dentschen Archiv für klin. Med. (im Drucke) 
auf die dort erschienene Arbeit Pollitzers „Zu Arneths Verechiebung des nentro- 
philen Hlutbiläce“ (Bd. XCII, 1907) konnte auf dossen weitere Arbeit in der Zeit- 
schrift für Heilkunde nicht ausgedehnt werden, da diese letztere eine ganz nene 
Etappe in der Entwicklung der Pollitzerschen Anschauungen darstellt. Pollitzer 
bezeichnet diese seine letzte Arheit selbst als eine Berichtigung (9.339) eines Teiles 
seiner ersten Arbeiten, indem cr jetzt zu einer auderen Deutung (S, 239) der 
Vorgäuge an den Kernen der neutropilen Leukozyten gekommen sei. 

Pollitzer erklärt, dass die zitierte Arbeit den vorläufigen Abschluss seiner 
Untersuchungen über den Bau und die Erscheinungsform der Kerne der ncatru- 
philen Leukozyten darstelle (S. 239), und dass er damit endgültig seine Polemik 
mit mir, die er selbst als von ihm mit „sonst bedauerlicher Schärfe” gefährt 
(8. 240) erklärt, abschliesse (S. 294). 

Ich bin daher auch in der Lage, mich in dieser Erwiderung endgültig von 
Seiner Jehre, die ich, wie ich Schon zweimal ausführlicher gezeigt habe (Wien. med. 
Wochenschrift 1907, Nr. # und 10 and Deutsch. Archiv f. klin. Med 1908, 
(im Drucke), für eine der grössten Irrungen halte, die überhaupt je auf hämatu- 
logischem Gobiete stattgefunden haben, zu verabschieden, 

Ich befinde mich da in der äusserst angenehmen Lage, dius nicht noch 
einmal selbst tun zu müssen, sondern ich kann mich der Worte einer Autors be- 
dienen, der auf dem Gesamtgebiete der Hämatologie Zurzeit mit zu den allerersten 
Autoritäten zählt, jedenfalls unter den Anatomen aber die führende Stellung in 
bezug auf Biutforschung einnimmt. 
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Es ist dies Professor F. Weidenreich, der soeben eine sehr umfangreiche 
Studie: Beiträge zur Kenntnis der granulierten Leukozyten. V. Fort- 
setzung der „Stadien über das Blut und die blutbildenden und -zerstörenden Or- 
gane“, Archiv für mikrosk. Anatomie und Entwicklungsgeschichte, Bd. LXXII, 
1908, aus dem anatomischen Institut Strassburg veröffentlicht hat. Die Arbeit 
beschäftigt sich anfs ausführlichste mit der ganzen Frage, sie umfasst 116 Seiten 
Text und eine Reihe von Tafeln, die klar und deutlich die besprochenen Verhält- 
nisse demonstrieren. 


Weidenreich sagt S. 212 zu den Pollitzerschen Untersuchungen: 


„Wie sehr . . . die Methode auf Irrwege leiten kann, beweisen die in aller. 
letzter Zeit erschienenen Arbeiten H. Pollitzers (im Deutsch. Arch. f. klin. Med. 
Bd. XCII, 1907 und Zeitschr. f. Heilkunde, Bd. XXVIII, 1907, Abteil. f. pathol. 
Anat.), der?) damit die chromatische Konstruktur und das Wesen der Kernformen 
der neutrophilen Leukozyten untersuchen wollte, dabei aber, wie ich in diesen 
Ausführungen zeigen werde, zu durchaus unrichtigen Vorstellungen ge- 
langen musste.“ 


S. 228: „Nach Pollitzer ist auch der sogenannte Myclozyt polymorph- 
kernig, und sein Kern soll aus einer grossen Anzahl von Einzelsegmenten bestehen. 
Die Stätze für diese Annahme findet der. Antor in den Myelozyten des anAmischen 
menschlichen Blutes, den er nach der gleichfalls zitierten Methode dargestellt hat 
und von dem er auch Abbildungen giht, die die behauptete hochgradige Segmen- 
ticrang zeigen sollen. Es ist für die uns hier interessierende Frage völlig belang- 
los, ob unter bestimmten pathologischen Yerlältnissen wirklich mehr oder weniger 
segmentierte „Myelozyten“ vorkommen können — ich kann mich übrigens von 
der hochgradigen Segmentierung, die in den von Pollitzer reprodu- 
zierten Kernen zu sehen sein soll, auch mit dem besten Willen nicht 
überzeugen?) und sehe iu ihnen nur Kernformen, wie sie schon von vielen vor- 
her wiedergegeben wurden. — Es unterliegt aber nicht dem geringsten 
Zweifel, dass die Jugendformen der feingekörnten Leukozyten, wie sic 
sich beim Menschen und den gewöhnlich untersuchten Tieren in den Blutorganen 
und vor allem auclı im Kuochenmark finden, wirklich einheitliche, kompakte 
und nicht gelappte Kerne besitzen. Um sich aber davon zu überzengen, 
braucht man ja nur einen einigermassen gut geglückten Schuitt des Knochenmarks 
anzusehen oder gute Ausstrichpräparate von diesem Organ zu machen.... , 

Pollitzers Theorie vom dem Bau. des Myelozytenkerns fehlt 
alse jede Grundlage?) 


Die Beweise, die Weidenreich in seiner grundlegenden Arbeit alle an- 
führt, um seine Thesen zu begründen, können natürlich hier nicht reproduziert 
werden, sie müssen im Original eingesehen werden. Es gilt dies ebenso von dem 


4) Im Original nicht gesperrt. Der Verf. 
*) Im Original nicht gesperrt bzw. eingezogen. D. Verf. | 
14° 
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zweiten Teil der Lehre Pollitzers, über die Weidenreich auf S. 244 sich 
Russert: 

„Weniger zustimmend (Weidenreich hatte sich kurz vorher sustimmend 
zu meinen Anschauungen ausgesprochen. D. V.) kann ich mich zu Pollitzers 
Theorien von Kernfigur und Kernumbildung Sussern. Dass seine Anschauung vom 
Bau des Myelozytenkernes durchaus nicht mit den wirklichen Verhältnissen har- 

moniert, babe ich schon nachgewiesen; aber auch die ganze übrige 
Darstellung der Kernumformung muss ich auf das Entschie- 
denste ablehnen, da sie im Widerspruch steht zu den einfach- 
sten Beobachtangstatsachen'). Schemata, wie die, die der 
Autor auf Seite 26 (Zeitschr. f. Heilkunde 1907, 10. H.) aufstellt, 
sind nicht auf wirklichen Befunden aufgebaut, sondern scheinen 
ganz willkürlich konstruiert zu sein; solche Leukozyten gibt 
es weder im normalen noch im pathologischen Blute und eben- 
sowenig in den Blutorganen. 


Von einer zentripetalen vielfachen Kerneinbuchtung als Wesen der Lappen- 
bildung kann ebensowenig die Rede sein, wie von einer „Fesselung“ der Kern- 
teilstticke an die Sphäre oder tiberhaupt von einer ringfirmigen Anordnung der- 
selben um den Zentralkörper . . . . .. ich habe meine Anschauungen durch eine 
grosso Anzahl von Abbildungen belegt, die im einzelnen ja auch mit den Einzel- 
figuren zahlreicher Autoren übereinstimmen; eine Betrachtung der Pollitzerschen 
Figuren zeigt, dass ein grosser Teil seiner Leukozyten nicht anders aussehen als 
die von mir reproduzierten; einige Zellen, die ihn offenbar zar Aufstellung 
seiner theoretischen Ablcitungen veranlassten, was ihn dann weiter- 
hin zur Annahme selbst zugestandener hypothetischer, in Wahrheit 
aber nicht existierender Zwischenformen verführte”), kommen im leukä- 
mischen Blute vor (Abbildungen), sind aber, wie ich weiter unten zeigen werde, 

in ihrer Entstehung ganz anders zu deuten... .. Dass die gelappt- 
kernigen (polymorphkernigen) Formen sich in kontinuier- 
licher Weise aus den kompaktkernigen (mononukleären) ent- 
wickeln und dass diese letzteren wirklich einheitliche und 
nicht segmentierte Kerne sind, halte ich für eine absolut ge- 
sicherte Tatsache.“ ?) 

Weidenreich schreibt dann auf S. 280: 

„Non will in neuester Zeit H. Pollitzer (Zeitschr. f. Heilkunde, 1907) im 
pathologischen Blute direkte Kern- und Zellteilungen beobachtet haben und zwar 
soll sich dabei der Kern in ziemlich gesetzmässiger Weise umformen; die einzelnen 
Phasen werden als Radiärstellung, zentraler Knäuel, äquatoriales Kernband und 
bipolare und tripolare Gruppierung bezeichnet, Ich babe zu wenig Erfahrung, um 


1) Im Original nicht gesperrt bzw. eingezogen. D. Verf. 
®) Im Original aicht durchschossen bzw. eingesogen. D. Verf. 
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mich zu der Frage zu äussern, ob im pathologischen Blute direkte Teilungen der 
Zeilen, d.h. Zeilzerfall in der Zirkulation, in nennenswertem Umfange vorkommen; 
in den Fällen, die ich bisher sah und vor allem im lenkämi- 
schen Blute, aus dem ich hier einige Zellen wiedergegeben 
«babe, war von einer direkten Kernteilung nichts zu sehen... 
Jedenfalls ist die Methode des Trockenpräparates, die Pollitzer anwandte, nicht 
geeignet für solche Untersuchungen; ob es sich in seiner Fig. III um direkte Tei- 
lungen handelt oder nicht, vielmehr um eine durch den Ausstrich des Blutes ver- 
ursachte künstliche Teilung, ist schwer xu sagen; ich vermute, dass die letztere 
Deutung zutrifft, und was die verschiedenen Phasen angeht, so habe ich 
nie etwas ähnliches gesehen und glaube, dass auch in diesem 
Falle der Autor einer ähnlichen Täuschung zum Opfer ge- 
fallen ist, wie bei der Beurteilung seiner oben schon kritisierten Kern- 
bilder’). Ob daher für die Beurteilung der Blut- und sonstigeu Krankheiten 
durch die vermeintliche Leukozytenteilung etwas gewonnen werden kann, dünkt 
mir fraglich; Jedenfalls wäre ihr Vorkommen in der Zirkulation 
nur der Ausdruck eines Zellzerfalles, und keineswegs könnte 
es im Sinne einer physiologischen Vermehrung der betreffen- 

den Zellelemente gedeutet und bewertet werden.“ 


Auch Weidenreich ist also auf Grund seiner ausgedehnten und mit den 
besten Methoden und grösster Sachkenntnis ausgeführten Studien zu einer abso- 
luten Verwerfung der Pollitzerschen Anschauungen in allen ihren wesentlichen 
Teilen gekommen; es handelt sich um nichts als einen grandiosen Irrtum und eine 
kaum verständliche Selbsttäuschang, in der Pollitzer und mit ihm die II. medi- 
zinische Klinik zu Wien, aus der die Arbeiten Pollitzers hervorgegangen sind, 
befangen sind; also gerade das Gegenteil von dem trifft zu, was Pollitzer immer 
in seinen Arbeiten mir vorzuwerfen für nötig gefunden hat. 


In ganz anderer Weise schreibt Weidenreich zu meinen Untersuchungen: 


8. 241: „Jedenfalls glaube ich aber, dass Arneths Angaben sehr 
vieles für sich haben, und die Grundlagen seiner Theorie scheinen mir 
im wesentlichen richtig zu sein.“ 


Um nun darzutun, in welch ausgezeicheter Weise die Weiden- 
reichschen Forschungen zu einer Übereinstimmung mit meiner eignen 
Lehre gekommen sind, sei eine kurze Zusammenstellung aus der Wei- 
denreichschen Arbeit angefügt, aus der zugleich die Irrtümer der Wiener 
Schule noch deutlicher — da direkt — hervorgehen werden: 


Bei den Kernen der neutrophilen Leukozyten kehren im grossen und 
ganzen immer dieselben Bilder wieder, die als typisch bezeichnet werden können 
(8. 221). Man wird bald darüber klar, dass eine kontinuierliche Reihe von den 


) Im Original nicht durchschossen bzw. ciogezogen. D. Verf. 
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einfacheren Kernformen zu den kompliziertesten führt. Die Polymorphiv geht nicht 
beliebig weit, sondern hält sich in ganz bestimmten (trenzen (S. 227). 

Bei der einfachsten Kernform ($. 221, 822) hat man cs mit einer cinheit- 
lich kompakten Kernmasse zu tun, die nierenförmig gestaltet ist; es folgen Kerne 
mit immer tiefer werdender Konkavität, der Kern erscheint also als ein wurst- 
oder hufeisenförmiges, aber immer kompaktes einheitliches Gebilde. Bei den 
kompakten Kernen finden sich alle Übergänge zwischen den nierenförmigen und 
hufeiseuförmigen Kernen (8, 223). Die folgenden Kernbilder zeigen noch den 
hufeisenförmig gebogenen Kern, nur ist die Kernmasse nicht mehr einheitlich 
kompakt, sondern erscheint in einzelne kleine Stücke abgeteilt, die durch dünne, 
kürzere oder längere Verbindungsfäden miteinander zusammenhängen. Die Zabl 
der Teilstücke variiert; im normalen menschlichen Blute scheint die Zahl nicht 
über fünf hinauszugeben, die schon selten angetroffen wird. Ausserordentlich 
variabel ist aber die Form und Grüsse der Teilstücke, die randlich, oval, nieren- 
oder hantelférmig oder auch ganz unregelmässig scin können und von unbedeutenden 
Anschwellungen der Verbindungspunkte bis zu recht grussen Kernmassen wechseln. 
Die Verbindungsstücke gehen nicht immer vom Pol bzw. Ende des Teilstückes ab, 
sondern oft von irgend einer Stelle der Peripherie (8. 222). In weitaus den 
meisten Fällen ist dabei der Kern ia drei oder vier, seltener nur in zwei ungleich 
grosse und ungleich geformte Stücke abgeteilt (S. 223). 

‘ Weidenreich- macht demnaclı eine Eintellung der Leukozyten in kompakt- 
kernige und gelapptkernige; die speziellere Kernform wäre nach ihm durch 
folgende Zusiitze zu bezeichnen: nieren-, hufeisen-, S-, schleifen-, spiralférmig, dazu 
kommen als weiterer Zusatz die Zahl der Lappen: zwei-, drei-, vierfach gelappt 
usw. (S. 227). 

Zwischen dieser Einteilung Weidenreichs und der meinigen (die von den 
feinen Verbindungsbrücken der Kernlappen ganz absieht): 


I. Klasse | IL Kino | AT. Klasse | IV. Klasse | V. Klasse 
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bestehen also keinerlei Differenzen. Meine Einteilung wurde in der angegebenen 
Weise notwendig, weil ich damit praktisch operieren musste. 

Weidenreich führt dann (S. 229) aus: Am Orte der Bildung der fein- 
granulierten Leukozyten, wie z. B. im Knochenmark, sind die kompaktkernigen 
Formen weitaus die vorherrschenden, gelapptkernige Zellen sind uur in sehr ge- 
ringer Anzahl vorhanden, und unter diesen sind es wieder Kerne mit wenig Lappen, 
die das grösste Kontingent stellen. Aus dieser leicht zu konstatierenden Tatsache 

folgt olıne weiteres, dass die Zellen mit kompakten Kernen wirk- 
lieh die jüngere Form der feingekörnten Leukozyten repräsen- 
tieren und die gelapptkernigen als weitere Entwicklungs- 
stadien zu gelten haben. 


Weidenreich liefert auch gegenüber Grawitz — Grüneberg — Hiller 
u, A. den stringendeston Beweis, dass der Übergaug von den kompaktkernigen in 
den gelapptkernigen Zustand nichts mit den mehr zufälligen Protoplasmabewegungen 
(amöboide Bowegang) zu tun hat, sondern anf besondere innere und gesetzmässige 
Lebensvorgänge zurückgeführt werden muss (3. 233). 

Auch die Brugschsche Lehre, die eines anderen meiner Widersacher, von 
der bei der Fixation der Zahlen erst eintretenden Segmentierung, wird, nebenbei 
bemerkt (auf S. 232), von Weidenreich ad absurdum gefährt. 

Das Gleiche gilt von den Behauptungen Grawitzs und Grünebergs fiber 
die Kernbeschaffenheit der Nentrophilen auf Grund ihrer Untersuchungen frischer 
Leukozyten im ultravioletten Lichte (S. 238, 239). 

Auch das, was Weidenreich über die Kernbeschaffenheit der Eosinophilen 
sagt (S, 245) und über die der Mastzellen, passt ausgezeichnet zu meiner Lehre. 

Wir kommen nun auf einen weiteren sehr wesentlichen Punkt, auf die Be- 
antwortung der Frage: Sind die Zellen mit polymorphen und polynukleären 
Kernen als in der Entwicklung ältere Zellformen zu betrachten? Mit. 
der Beantwortung dieser Frage haben sich bereits viele Autoren in verschiedenen 
_ Sinne beschäftigt. Auch hierin gibt nun Weidenreich die Antwort ganz in dem 
Sinne, wie ich es getan habe, und worauf ich ja in weiterer Konsequenz meine 
Anschauungen mit aufgebaut habe, 

Er sagt S. 256: 

„Nach den bisherigen Feststellungen dürfen wir mit der Tatsache’) 
rechnen, dass wir in dem gelappten Zustande des Kernes sowohl bei den fein- 
wie grobgranulierten Leukozyten Umbildungen!) eines ursprünglich einheitlichen 
kompakten Kernes zu schen haben, die als solche konstant sind; ‘die gelappten 

Kerne sind gegenüber den kompakten die ältere Kernform, 
und es ist im höchsten Grade wahrscheinlich, dass die mebr- 
gelappten Kerne wieder als ältere Formen im Vergleich mit 
der aus weniger Lappen bestehenden Kernmasse aufzufassen!) 
sind. Bei dieser Alterklassifizierung kommt es natürlich nicht auf die 
Kernformen an, die lediglich der Plasmabewegung und der dadurch 
bedingten Verlegung der Lappen ihr Aussehen verdanken, als auf die S-, 
Schleifen- und Spiralkernform der feingranulierten Leukozyten. 


Ich glaube, dass gegenüber diesen mit der absolutesten Vorsicht und Prizi- 
sion ausgeführten und durch ausgezeichnete zahlreiche Abbildungen trefflich 
illustrierten Untersuchungen von Seite eines völlig unparteiischen Anatomen, dessen 
Kompetenz auf dem hämatologischen Gebiete unter den lebenden Anatomen als die 
unbestritten grösste gilt, die Behauptungen meiner Gegner (Hiller?-Grawitz?), 





1) Im Original nicht eingezogen bzw. durchschossen. D. Verf. 

#) Folia haematologica 1905, Nr. 2. 

*) In seinem Lehrbuche und Referaten meiner Arbeiten; Keuthe, Deutsch. med, 
Wochenschr. 1907, Nr. 15. 
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Pollitzer!), Brugsch und Bourmeff*), N&geli*) und andere), mit denen ich 
mich bisher grüsstenteils in eine Polemik einlassen musste, so bedeutungslos ge- 
worden sind, dass man über sie zur Tagesordnung übergehen kann. 

Professor Weidenreich hat meiner Ansicht nach durch seine ab- 
geklirt kritischen, definitiven Feststellungen den Dank der Klinik 
im reichsten Masse verdient, auf einem Gebiete, auf dem merkwür- 
digerweise, trotzdem es offen zutage lag und jederzeit einer ein- 
wandsfroien Bearbeitung relativ leicht zugängig erschien, die aller- 
grösste Konfusion, herrschte, wie es sich vor allem im Anschlusse an 
meine Publikationen zeigte, 

Möchten doch nunmehr die nutzlosen Polemiken, in die ich seit über drei 
Jahren verwickelt bin, ein Ende nehmen und die dafür verwandte Mühe dem 
weiteren Ausbau der von mir aufgestellten Lehre zugute kommen. 

Ich hätte noch eine Anzahl direkter, zum Teil kleinerer Uurichtigkeiten der 
Pollitzerschen Arbeit im einzelnen zartickzuweisen; angesichts des durch Weiden- 
reich geführten sichersten Beweises der absoluten Unrichtigkeit und Nutzlosigkeit 
der ganzen Pollitzerschen Lehre verzichte ich jedoch darauf und schliesse hier- 
mit definitiv meinerseits die Diskussion mit Pollitzer über hämatologische Fragen. 


— — 


1) Wien. mcd. Wochenschr. 1906, Nr. 18, 19; Deutsches Arch. £ klin. Mediz. 1907, 
Bd. XCII; Zeitschr. für Heilkunde 1907, Bd. XXVIII. 

*) Zeitschr. f. klin. Medizin 1907, Bd. LXII, H. 5 und 6. 

8) In seinem Lehrbuche; Erwiderung darauf erscheint demnächst in der Zeitschrift 
für klinische Medizin. 





Zusatz der Redaktion. 


Ich darf bei dieser Gelegenheit vielleicht an Herrn Kollegen Arneth, mich im Einverständnis 
mit vielen anderen Fachgenossen wissend, den Wunsch richten, doch einmal eine susammen- 
fassende Darstellung der verschiedenen ihm von seinen Gegnern gemachten Einwände und der 
ven ibn: dagegen vorgebrachten Widerlegungen zu geben oder zu veranlassen. 

Bei dem jetzt seit 8 Jahren geführten Kampf um die Lehre Arneths, wobei Arneth mit 
jedem einzelnen Gegner und mit jedem einzelnen Einwand einzeln und zwar in den verschiedensten 
Zeitschriften abgerechnet hat, ist die Streitfrage durch die verschiedenen einzelnen Streitpunkte 
derart spesialisiort und der leitende Grundgedanke in diesem Kampfe so versettelt worden, dass der 
Aussenstehende den Faden zwischen den einzelnen Gesichtspunkten bald ganz verloren hat und 
nicht mehr woiss, ob A. schliesslich in nebensächlichen Einzelheiten eini onsediert hat, oder ob 
es ihn gelungen ist, seine Lehre in allen ihren Fundamenten und Teilen in ihrer ursprünglichen 
Form zu erhalten, sn. a. W. welches der augenbliokliche Stand der Streitfrage ist. (P.) 
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Ueber die grosse mononukleäre ungekôrnte Zelle 
unter den Leukozyten. 


Von 
A. Pappenheim. 


Bezugnehmend auf den jüngst?) in diesen Blättern veröffentlichten Artikel von 
K. Ziegler möchte ich folgendes hervorheben. 

In der theoretischen Lehre von der Leukämie war es besonders die grosse, 
stark basophile, schmalleibige Iymnhozytoide Zelle (Lymphoidzelle, Makrolymphozyt, 
Myeloblast), deren Bedeutung rücksichtlich ihrer histogenetischen Herkunft und 
zytoblastischen Funktion strittig war. 

Die einen, die sie ihres morphologischen Habitus wegen als Grosse Lympho- 
zyten bezeichnen (Ehrlich, Helly, Pinkus), rechnen sie eben deshalb auch dem 
Lymphadenoidgewebe (Keimzentrumszelle) zu nnd sehen in ihr die unreife lym- 
phoblastische Vorstufe der Lymphozyten, eine zwar bereite schon lymphadenoid 
spezifizierte, aber noch nicht ganz in dieser Richtung ansdifferenzierte Zelle. Die 
tiefste unreife Myeloidgewebszelle ist nach diesen Forschern der gekörnte ein- 
kernige Myelozyt. | 

Die andern, mit K. Ziegler und Heinz, sehen in ihr, d. h. in Ehrlichs 
Grossem Lymphozyt (= Naegelis Myeloblast), lediglich die entsprechende unreife 
Myeloidgewebszelle, Die Mutterzelle des Lymphadenoidgewebes ist nach diesen 
Forschern, im Gegensatz zum ,Grosslymphozyt" Ehrlichs (dem lymphoiden Myelo- 
zyt Cornil-Müller-Trojes), der „grosse Lymphozyt“ (Lymphogonie = grösserer 
Mikrolymphozyt). 

Naegeli, Mosse und Schridde (mit Pappenheim und Hirschfeld 
gegenüber Helly ebenfalls der Ansicht, dass die gekörnten Myelozyten sich ans 
ungekörnten lymphoiden bezw. selbst lymphozytoiden Vorstufen entwickeln durch 
die Zwischenstufe des Promyelozyten) unterscheiden zwei mehr weniger isomorphe 
oder ähnliche homologe Formen, einen lymphadenoiden Lymphoblasten (den echten 
grossen Lymphozyten) und einen nur makrolymphozytoiden myeloiden Myeloblasten, 
die beide ohne genetischen Konnex sind. 


— 





1) Fol. haematol. VI, 8. 113, ° 
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Pappenheims Ansicht über diese Zelle wird im Trinzip besonder# von 
A. Wolf? und Tirk geteilt. 

Der wesentlichste Unterschied gegenüber den 3 vorgenannten dualistischen 
Anschauungen ist bei ihm der, dass P. verwandtsehaftliche histogenetische und ent- 
wickelungsgeschichtliche Beziehungen zwischen den verschiedenen hämatopoetischen 
Geweben und also auch ihren Stammzellen annimmt, so zwar, dass er nicht, 
wie Grawitz und Engel, das Myeloidgewebe aus dem mikrolympho- 
eytären Lymphomgewebe als dessen höhere Entwicklungsstufe ab- 
leitet, dass er aber die Stammzelle beider Gewebsformationen als identisch bezw. 
artgleich erklärt, von der sioh nach einer Richtung hin die Lymphozyten, nach 
der anderen die Granulozyten (Myelo-Leukozyten) ableiten. Diese gemeinsame 
bivalente Stammzelle sei die von Ehrlich wegen ihrer morphologischen und 


_tinktorellen Kriterien grosser Lymphoryt benannte Troje-Cornil-Müllersch- 


Markzelle; sie ist aber nicht mehr oder vielmehr noch nicht histologisch diffe- 
renziert Iymphozytär, sondern geweblich indifferenter Lympho-Myeloblast in Per- 
sonalunion. : 

Infolgedessen ist auch das nur aus solchen Zellen bestehende embryonale 
Knochegmark und das Mark niederer Säuger (Beuteltiere [Pappenbeim]) aus 
denen sich später Granulozytenmark bildet, nicht eigentlich lymphozytär, sondern 
bloss makrolymphozytär (makrolymphoid, myeloblastisch), Ebenso beschaffen ist 
das rote aus granulozytärem Myeloidgewebe rückgewandelte entdifferenzierte Mark 
akater myeloider Leukämie. 

Wolff und Türks Ansicht ist im Wesen die gleiche, nur differieren die 
Bezeichnungen. 

Wolff und Türk haben nämlich den Dualismus von Naegeli-Schridde 
in sofern akzeptiert, als sie zwar 2 der Form nach ausserordentlich ähnliche oder 
selbst gleiche myeioide und lymphadenoide Stammzellen zulassen, dle aber genetisch 
direkt (Wolff, auch Pappenheim) oder indirekt durch eine pliylogenetisch noch 
tiefer stehende indifferente gemeinsame embryonale Mesenchymzelle (Türk) ver- 
knüpft seien. | 

Nach Türk leiten sich von dieser embryonalen Lymphoidzelle ab einmal 
Ehrlichs grosser lympkoblastischer Lymphozyt, weiter Naegelis diesem ähnlicher 
makrolymphozytoider Myeloblast. Ersterer geht in Lymphozyten, letzterer in 
Leukozyten über. 

Wolff bezeichnet die Cornil-Troje-Müllersche lymphoide Markzelle, den 
lymphoiden Myelozyt oder Pappenheim == Ehrlichs Grosslymphozyt selbst als 
indifferente Lyınphoidzelle, sieht in ihr mit Türk die gemeinsame Stammzelle vou 


 Lymphozyten und Myelozyten. 


Er unterscheidet sich darin von Türk, dass nach Türk die gemeinsame 
Lymphoidzelle eins von Ehrlichs Grosslymphozyt morphologische differente 
(schwach basophile) Zelle ist, während sie nach Wolff und Pappenheim mit 
diesem letzteren identisch ist, 
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Wolffs Lymphoidzelle ist also von Tärks Lymphoidzelle verschieden, 
Ausserdem ist Wolffs Lymphoidzelle zwar dem Ehrlichschen Grossen Lyınpho- 
zyten isomorph, aber dem Wesen nach von ihm, d. h. in der zytoblastischen Funk- 
tion different. Hier akzeptiert Wolff den Naegelischen Dualismus. Die makro- 
Iyaphozytoide T,yınphoidzelle ist ihm nur Myeloblast, der (mit ihm genetisch ver- 
knüpfte und von ihm morphologisch nicht zu unterscheidende) eigentliche Grosse 
Lymphozyt aber Nur-Lymphoblast. 

Hierin liegt, wie Pappenheim zeigte, eine gewisse Unlogik. 

Morphologisch völlig gleiche, wenn auch fanktionell differente Zellen be- 
dürfen der gleichen Nomenklatur (vergl. sensible und motorische Gangliensellen). 
Ausserdem lässt Wolff ja duch auch den lymphoblastischen Grossen Lymphozyten 
des Lymphadenoidgewebes aus der myeloblastischen Lyinphoidgelle entstehen; also 
ist doch letzterer im Prinzip seblicsslich auch die letzte Vorstufe des Lym- 
plozyten. 

Papperheim verknüpft in seinen Vorstellungen alle disse Theorien und 
trägt all ihren Gründen Rechnung. Wie Türk und Wolff nach ibm ist er von 
jeher für die gemeinsame ursprüngliche Verwandtschaft der hämatopoetischen Ge- 
webe eingetreten und nimmt entsprechend eine gemeinsame primitive Stammzelle 
(Gonozyt) an, die, wie er mit Wolft gegen Türk annimmt, die Gostalt und die 
Kriterien von Ehrlichs Grossen Lymphozyten (Trojes Markzellen) führt. .Dieser 
morphologische Grossiymphozyt findet sich alse auch im Myeloidgewebe, ist alav 
uvtz seiner Morphologie kein eigentlicher- Lyınphozyt, keine reine Lymphadenoid- 
gewebszelle. Lässt mun ihm den Namen Grosslymphozyt, so entsteht Verwirrung, 
denn daun ist Lymphogyt kein histogenetischer, sondern pur noch ein morpholo- 
gischer Begriff (ähnlich wie Myelozyt nur gekörnte einkernige Zelle bedentet), 
der über die gewebliche Herkunft und Zugehörigkeit nichts aussagt, Besser ist 
es daher, dieser Zelle den Namen Grosslymphozyt zu nehmen und ihn durch 
Lymphoidzelle (Wolff) oder, der derivierten Namengebung halber, durch „Lym- 
phoidoxyt“ zu ersetzen. Also ist der indifferente Lymphoidozyt == Ehrlichs 
Grussiymphozyt, Cornil-Troje-Müllers lymphoide Markzelle, Wolffs Lymphoid- 
zelle, Lympho-Myeloblast in Personalunion. 

Es ist das dieselbe Zelle, die K. Ziegler als Stammzelle nur des Myeloid- 
gewebes ansieht, und Naegeli-Schridde als Myeloblast bezeichnen. 

Pappenheims Vorstellung trägt aber auch den dualistischen Gründen von 
Naegeli-Schridde, Ziegler, Wolff und Türk Rechnung. 

Er lässt aus der indifferenten lymphomyeloblastischen Stammzelle des makro- 
lymphozytären Lymphoidozyt, des lymphoidozytüären Grosslymphozyt, die ihm völlig 
artgleiche und morphologisch jedenfalls nicht wesentlich verschie- 
dene, d. h. nicht durchgreifend zu unterscheidende Stammzelle des lymphgdenoiden 
Gewebes hervorgehen. Diese ist. fanktionell nur noch einseitig Iymphoblastisch 
(Lymphoblast von Nargeli-Schridde, Lymphogonie K. Ziegler). Morphologisch 
entspricht sie einem grösseren (mittelgrossen) Lymphozyten (scil. kleiner). 





— 2200 — 


Die zumeist angegebenen Unterschiede (dort polynukleolär, hier oligonukleo- 
lair, dort selbet in jüngsten Formen missig breites, hier Ausserst schmales, dort 
angeblich schwach basophiles, hier stets stark basophiles Zytoplasma) sind absolat 
inkonstänt (es gibt breitleibige schwach basophile echte kleine Lymphozyten und 
Ausserst schmalleibige stark basophile Grosslymphozyten) und lediglich graduelle 
Unterschiede ontogenetischer Entwicklungsstadien, nicht aber Artunterschiede. 


Dabei bleibt die Frage offen, ob wirklich die kleinen Lymphoryten, aus 
grossen Lymphozyten entstanden, reifere differenziertere Gebilde sind, oder ob nicht 
vielmehr, wie Weidenreich und Maximow, Haedicke, K. Ziegler annehmen, 
kleine Lymphozyten lediglich durch fortgesetzte Proliferation aus grösseren Lym- 
phozyten entstandene, in Folge der raschen Teilung und Bildung nur noch nicht 
ausgebildete und noch nicht ausgereifte indifferente Granulationszellen sind, die 
erst mit der Zeit zur Ruhe kommen und sich in ihre eigentliche Form der mehr 
ausgebildeten grösseren Lymphozyten zartickverwandeln; somit ob die grösseren 
Lymphozyten nicht eigentlich aus kleinen Lymphozyten entstehen, somit die kleinen 
Lymphozyten gar nicht eigentlich spezifisch ausgereifte, sondern vielmehr indiffe- 
rente (event. granuloplastische) Elemente sind: und zweitens die Frage, ob nun 
diese grossen rein und einseitig Iymphoblastischen Lymphozyten auch wirklich die 
Keimzentrumszellen der vergrösserten Keimknoten (etwa bei akuter Iymphadenoider 
Leukänie) sind, wie Ehrlich vom Grosslymphozyt behauptete (den wir aber jetzt 
als indifferenten Lympho-Myeloblasten auffassen). Sicher ist, dass einmal in nor- 
malen jugendlichen Keimknoten auch splenozytäre Zeilen vorkommen (Pappenheim, 
Aschheim) und zweitens, dass bei gewissen pathologischen Vergrösserungen der 
Keimknoten (Lues, Typhus) die Keimknotenzellen von endothelioider also von der 
der grösseren Mikrolymphozyten morphologisch abweichender Natur sind. 


(Die im : pathologischen Knochenmark bei Rachitis gefundenen, Keimzentren 
enthaltenden Lymphome [Hedinger] sind vielleicht als endothelzellige splenozytäre 
Myelome mit umgebendem reaktiven [also nicht zentrifugalen sondern zentripetalen] 
Lymphozytenwall zu deuten.) 


Papp:nheim nimmt nun an, dass dieser geweblich indifferente Lymphoido- 
zyt das embryonale Leukoblastengewebe bildet, bezw. dass alles embryonale leuko- 
zytoblastische Gewebe nur aus dieser lymphoidozytären indifferenten Mesenchym- 
zelle (Saxers primärer Wanderzelle) besteht. Auch das postembryonale Knochen- 
mark der Beuteltiere hat diese grosslymphozytire (myeloblastische) Beschaffenheit, 
und in pathologischen Fällen (Typhus [Naegeli-Studer, Arneth, Güthig], 
akute Leukämie) erleidet das postembryonale Menschenmark eine makrolymphoide 
retrospektive Metaplasie (Degeneration), eine entdifferenzierte Rückwandlung, kata- 
plastische Reduktion oder embryonalen Rückschlag, bestehend aber nur im Stehen- 
bleiben auf der indifferenten Entwicklungsstufe der Stammzelle, die sich nunmehr 
vermehrt, nicht mehr differenziert, da sie in Folge der starken byperplastischen 
oder regenerativen Zellbildungs- und Vermehrungsreize oder durch aggressiv toxische 
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Lähmung ihrer zytoplastischen Eigenschaften ihre metaplastische Differenzierungs- 
tigkeit einstellt, | 

Diese lymphomyeloplastische Stammzelle findet sich also partiell auch noch 
im normalen postembryonalen Knochenmark als tiefste Stammzelle desselben und 
kann hier auch zur Bildung oder vermehrten Bildung (lymphozytäre Leukämie) 
von Lymphozyten Veranlassung geben, Sie findet sich aber nicht im normalen 
pstembryonalen Lymphomgewebe, das ja meist auch keine Keimzentren führt. 

Weiter nehmen wir nun aber an, dass (normalerweise und postembryonal 
zwar nicht mehr, wohl aber embryonaliter und pathologisch) das Iymphadenoide 
Lymphomgewebe als höhere Entwicklungsstufe aus Myeloidgewebe ent- 
steht; dass sich dabei zwar nicht normales, zellulär bereits differenziertes Knochen- 
mark direkt in differenziertes mikrolymphozytäres Lymphadenoidgewebe umbildet, 
wohl aber, dass es sich durch einseitige Vermehrung der makrolymphozytären 
Lympbo-Myeloblasten zu entdifferenziertem embryonalem makrolymphoidem Lym- 
phoidozytärgewebe zurückverwandelt, und dass dann dieses pathologischerweise ent- 
standene oder aber präformierte embryonale lymphoide Lymphoidozytärgewebe, an 
statt zu normalem gemischtzellig granulozytärem Myeloidgewebe mit noch erhaltenen 
Stammzellen, sich statt dessen zu Lymphomgewebe mit neuen aus den alten (Lym- 
phomyeloblasten oder Grosslymphozyten) abstammenden, jetzt nur noch rein lympho- 
blastischen Stammzellen (oder grossen Lymphozyten) umbildet. Das Lymphom- 
gewebe ist gewissermassen reduziertes Myeloidgewebe; das Myeloidgewebe aber 
jedenfalls mit seinem Gehalt an indifferenten Embryonalzellen quasi embryonaleres 
tiefer stehendes multipotenteres Gewebe als das höher resp. einseitiger differenzierte 
und weniger leicht rückbildbare Lymphadenoidgewebe. 

Diese Anschauung berücksichtigt auch die Lehre von der Leukämie und 
erklärt die verschiedenartige Metaplasie und die funktionelle Differenz der lym- 
phadenoiden und myeloiden Keimzellen. Es sind. die normalen lymphadenoiden 
Stammzellen, der lymphoblastische grosse Lymphozyt (grössere Mikrolymphozyt, 
mittelgrosse Mesolymphozyt) lediglich zwar noch nicht ganz reife Parenchym- 
zellen aber auch nicht mehr nicht völlig unfertige den Myeloblasten koordinierte 
Gebilde, 

Es sind einfache Lymphoblasten, die erst ihrerseits aus den artlich indiffe- 
renten Stammzellen, wie sie sich im Myeloidgewebe finden, entwickeln. Lympho- 
blast und Myeloblast können nicht mehr, wie Naegeli will, koordinierte Be- 
griffe sein, sondern der Lymphoblast ist dem Lympho-Myeloblast (Grosslymphozyt, 
grosser Lymphozyt, Lympboidozyt) genetisch subordiniert. Dem gegenüber 
sind der sog. Grosslymphozyt Ehrlichs, Naegelis Myeloblasten, unsere Lymphoido- 
zyten, völlig indifferente und bivalente Lympho-Myeloblasten. 

Nach alledem stellen sich die verschiedenen Anschauungen und ihr Wandel 
bis zu der hier von Pappenheim vertretenen Auffassung graphisch-schematisch 
etwa folgendermassen dar: 
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Lymphadenoidgewebe Myeloidgewebe 
Ehrlich Grosser Lymphozyt Myelozyt > Leukozyt 
(= Trojes Markselle) 
Lymphosyt 
K. Ziegler grösserer Lymphozyt lymphoide wyeloblastische 


Mvcloidzelle (= Ehrlichs 


kle'nor Lymphozyt Grosser Lymphozyt) > Leukozyt 





Naegeli Lymphobiast = Ehrlichs makrolymphozytoider Myeloblast 
Schridde Grosser Lymphozyt > Myelozyt > Leukozyt 
Lymphosyt 
Wolff Grosser Lymphozyt Ehrlichs <+—-——— makrmlyınphozytoide Lymphoid- 
zelle > Myeloayt 
Lymphozyt | 
Türk Lymphoblast + Lymphoidzelle ———+ Myeloblast 
(Ehrlichs Grosser Lymphozyt) 
v 
Lymphozyt an 


Pappenheim lymphoblastischcr grosser 

ymphozyt!) (Zieglers) «<———- lymphomyeloblastischer Lymphoidozyt 
(Ehrlichs Grogslymphozy: 2), 
Naegelis Myeloblast, 


Mikrolymphozyt Zieglers Markzelie) 


\ 
Myeloleukozyt. 


Pappenheim lässt also zwischen den beiden in Diskussion stehenden Be- 
griffen der Grossen und grösseren Lymphozyten (nicht essentielle sondern) lediglich 
graduelle Differenzen der genetischen Abhängigkeit (verschiedene blosse Entwick- 
lungsphasen Einer Art) zu, rechnet aber beide zur selben Einen Art von Stamm- 
zelle, der er die Berechtigung des Namens Grosslymphozyt ale verwirrend ab- 
spricht, und sie als Gonozyt oder Lymphoidozyt bezeichnet. Dabei nimmt er an, 
dass der lymphoblastische Gonozyt schon Iympbadenoid spezifiziert, aber noch nicht 
ausdifferenziert, ein noch nicht ganz reifer Lymphozyt (grösserer Lymphozyt) ist, 
der erst aus dem tiefststehenden, völlig indifferenten Lymphomyeloblast als seiner 
Vorstufe entsteht; der „Lymphoidozyt“ oder Lymphomyeloblast als tiefste Stamm- 
zelle (Gonozyt) oder Grossiymphozyt wird einerseits durch Vermittlung des grösseren 
lymphoklsstischen Lymphozyten zu Lymphuzyten, andereiseits durch Vermittlung 
des Promyelozyten zu Myeloleukozyten. 

Es sei gleich hier hinzugefügt, dass die Altersentwicklungsforn des hier 
besprochenen Lymphoidozyten (Grosslymphozyt, Myeloblast) die sog. Riederzelle, 


1) Bei May-Giemsa (nach Pappenheim, Med. Klinik 1908, Nr. 3) dunkelgefärbter Korn. 
%) Bei May-Giemsa Rand relativ stärker basophil (lebhaft hlau) als der matt vio- 
dettrot gefärbte Kern. 
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ein lediglich äusserlich leukozytoider (breites Zytoplasma, Kernbuchtung) Gross- 
lymphozyt, d. h. eine Hnsserlich lenkozytoide Lymphoidzelle indes mit allen inneren 
und wesentlichen Artmerkmalen des Grosslymphozyten ist. 


Mit dieser in sich klaren Vorstellung von einer grossen ungekörnten lym- 
phozytenähnlichen (d. h. rundkernig — schmalleibig ungekörnt — stark basophil 
und nukleolenhaltig) Zelle interferiert, sie verwirrend, die Vorstellung von einem 
zweiten grossen ungekörnten, d. i. Iymphoiden!) Element, 

Nämlich noch eine andere grosse Zelle ist in ihrer Stellung zu den hämato- 
poetischen Geweben strittig, der grosse mononukleäre Leukozyt Ehrlichs, Hellys 
lymphozytoider (grosser) Lymphezyt*). Pappenheims lymphoider Leukozyt (Lympho- 
leakozyt). Es ist dieses eine allerdings breitleibige Zelle, die in ihren weiteren 
Altersstufen buchtkernig ist (sog. Übergangsselle), Im Gegensatz zum unreifen 
normaliter sessilen Lymphoidozyt ist sie aber eine Zelle des normalen Blutes, 


*) Lymphoid = ungekörns basophil, lymphozytoid — lymphozytenähnlich (runder 
kern mit Nukleol, mehr weniger 'schmalleibig und stark basophil), lymphadenoid — Lym- 
phozyten produzierendes Gewebe. | | 

Es ist nicht alles lymphozytär (lymphadenoid), was lymphoid (=baso- 
phil ungekörnt)-ist; wie eben die lymphoiden Leukozyten beweisen. Ja es gibt sogar 
dem morphologisch-tinktoriellen Habitus nach lymphozytoide (Iymphozyten ähnliche) Ele- 
mente, die deshalb trotzdem noch nicht ohne weiteres stets nun auch gleich Lymphozyten 
sein müssen (wie Ehrlichs Grosser Lymphozyt, Naegelis Myeloblasten, Trojes Iymphoide 
Markzelle zeigen). Ä 

Was diese letzteren Grosslymphozyten betrifft, so wurden sie von Ehr'ich-Pinkns- 
llelly, eben wegen ihres lymphozytoiden Habitus (runder relativ grosser; nukleolcnhaltiger, 
relativ schwach basophiler Kern, Iymphoides stark basophiles Zytoplasma) auch für echte 
Lymphozyten erklärt, dagegen betont Pappenheim, dass diese Gebilde sicher uurh myc- 
loider Natur sind. Ziegler ging noch einen Schritt weiter und erklärt sic sogar für ans- 
-chliessliech myeloide Elemente und bestreitet ihre lymphozytére Natur völlig. 

Naegeli greift zu dem Ausweg, duss er diese Zellform in ‚zwei Typen zerlegt und, 
cine Iymphadenoide (Ehrlichs Grosser Lymphozyt) und eine myeloide makrolymphozytoide 
Form, den Myeloblasten unterscheidet, letzteren dem ersteren gegenüberstellt und von ihm 
sbsondert. Pappenheim nimmt nur Eine Art von (irossiymphozyten an, lässt sie aher 
sowohl einen Bestandteil des zormalen postembryoualen an und für sich multivalenten nicht 
cingeitig differensierten Myeloidgewebes sein, wie auch als primitive Parenchymselle des 
(postembryonal in der Norm allerdings völlig einseitig differenzierten und diese Zelle nicht 
führenden) Iymphadenoidgewebes wührend embryonalcr und pathologischer Verhältnisse 
ıungieren. Hieraus folgt jedenfalls, dass lymphozytoide Elemente auch anderswo als im 
lymphadenoiden Gewebe entstchen würden. Es gibt lyinphoide und selbst Iymphozytoide 
Elemente, die nicht lymphadenoid-lymphozytär sind. 

Lässt man diesen Elementen den irreführenden Namen Grosslymphozyt, dann gäbe 
rs Lrmphosyten auch im nicht Jymphadenoiden Gewebe, und „Iymphozyt“ ware kein 
histugenetischer, sondern nur ein morphologischer Begriff. Deshalb ist es besser, wenn 
nan aly Lymphozyten und Iymphozytäre Elemente nur (reife und unreife, aber jedenfalls 
goweblich Ivmphadenoid spezifizierte) Lymphadenoidgewehezellen bezeichnen will, diesen 
Iruıphazytoiden unreilen Elementen den indifforenteren, nichts präjudizierenden Namen 

ymphoidozyten beizulegen. | 

(Würde man die unrcifen lymphadenciden (lyruphoblastischen) Lymphoidozyten 
doch uls (irosslymphozyten bezeichnen. und nur die entsprechenden myeloiden (myelo- 
blasuisrhen) Elements als Lymphoidozyten, »0 hätte man denselben irreführenden Dualis- 
mus wie bei Nacgcli-Schridde, die jenc „ls Lymphoblasten, diese ola Myeloblasten be- 
zeichnen.) | . 

2, Unsweckmässige und unbegründete Bezeichnung (8. u.). 


— 224 — 


Seitdem man nun nach dem Vorgang Ehrlichs angefangen hatte, die Blut- 
zellen und die blutbildenden Gewebe dualistisch zu betrachten, entstand die Frage, 
wohin diese Zellen gehören, war es daher nur naturgemäss, dass die einen Forscher 
diese Iymphoiden Zellen bald dem lymphadenoiden System zuerteilten, andere im 
Gegenteil in ibm myeloide Leukozytenformen sehen. Zu den letzteren gehört 
Ehrlich, der, ähnlich wie nach ihm und in Anlehnung an ihn Grawitz, in ihnen, 
"namentlich in ihren buchtkernigen Altersformen, die „Übergangszellen“ und un- 
mittelharen Vorstufen zu granulierten polynukleäten Leukozyten erblickt.) Diese 
letztere Meinung ist von Pappenheim und Türk bestritten worden. Ferner 
gehören hierher früher Hirschfeld, der in ihnen die Vorstufen der Myelozyten 
sieht, Heinz, der auch sie als Leukoblasten bezeichnet, und nach seiner letzten 
Mitteilung zu schliessen auch K. Ziegler. 


Zu den Forschern, die die lymphoiden Leukozyten wegen ihres lymphoiden 
Zeliplasmacharakters zu den Lymphozyten rechnen, gehören u. a. Ferrata, Helly 
(leukozytoide Lymphozyten) und wohl auch Schridde.?) 


Die einen (Grawitz, Ferrata u. a.) also rechneten sie, ebenso wie die 
Grossen Lymphozyten, als deren weitere Altersstufen sie von vielen, z. B. von 
Helly, K. Ziegler und Sternberg angesehen werden, artlich zu den (kleinen) 

Lymphozyten und sehen sie mit samt ihren angeblichen Vorstufen, den Grossen 
Lymphoryten, als En twicklungsstufen der kleinen Lymphozyten an. 


Andere (wie Ziegler) setzen sie auf die myeloide Seite und sehen sie, eben- 
so wie die myeloblastischen Grosslymphozyten, als deren weitere Entwickelungs- 
stufen sie daneben auch hier (Ziegler, Sternberg) gelten, mit samt den aus 
ihnen entstehenden polymorphkernigen lymphoiden Übergangszellen als Vorstufen 
der polymorphkernigen Metamyelozyten und polynuklettren Leukozyten an. Grawitz 
lässt die kleinen Lymphozyten zu Grossen Lymphozyten, Splenozyten und Über- 
gangszellen altern, und diese durch die Metamyelozyten zu polynukleären Leuko- 
zyten werden, | 


1) Grawitz sieht in ihnon dio Zwischenstufen und Übergangszellen zwischen 
Lympbosyten zu polynukleären Leukozyten. Die lymphoiden Vorstufen der granulierten 
Leukozyten sind demgegenüber nach Pappenheim weder Lymphozyten noch lymphoide 
Leukozyten, sondern Lymphoidozyten, und die unmittelbaren „Übergangszellen“ von diesen 
zu polynukleären Loukozyten und die Vorstufen letzterer sind nicht buchtkernige lymphoide 
Zellen, sondern die polymorphkernigen gekörnten Metamyelozyten. Man muss jeden- 
falls schärfer wie bisher ursprüngliche Stamm- und Mutterzellen von der blossen 
mehr weniger unmittelbaren Vorstufe trennen, welch letztere als blosse Übergangszelle 
bloss mehr weniger unreif und noch nicht ganz reif, aber keinesfalls auch mehr un- 
reif, sondern vielmehr schon weiter in der Entwicklung fortgeschritten ist. 508 
kônnen die lymphoiden Leukozyten weder als Mutterzellen noch als Vorstufen der poly- 
nukleären Granuloleukozyten in Betracht kommen. Während Grawits und Ehrlich sie 
als Vorstufen des polynukleären Leukozyten ansieht, Hirschfeld sie früher als deren 
myelogene Stammzellen ansah, rechnet noch neuerdings Heinz sie zu den leukoblastischen 
Stammzellen, indem er aus ihnen als weitere Übergangszellen und Vorstufen auf dem 
eg, zu polynuklcären Leukozyten dic gekörnten My oayten ableitet, sie selbst aber, 
ähnlich wie Helly, Ziegler und Sternberg, als blosse Altersformen der myeloiden oder 
myeloblastischen Grosslymphozyten Œegle r, Sternberg) auffasst. 

%) 8. Fol. hacm. IV. Suppl., S. 285 und den Zusatz von Tapponheim auf 8. 291f. 
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Indem man also die lymphoiden Splenozyten und Übergangsformen als blosse 
Altersstufen der Grosslymphozyten ansieht, sie also mit diesen artlich vereint, 
teilen sie mit letzteren, ihren angeblichen blossen Jugendformen, das gleiche Schicksal, 
hinsichtlich der Klassifikation bald zu den Lymphozyten, bald zu den Myeloleuko- 
zyten gerechnet und in genetischem Konnex gesetzt zu werden. Je nachdem die 
Grossen Lymphozyten als weiter entwickelte kleine Lymphozyten, als lympho- 
blastische Vorstufen der Lymphozyten oder myelublastische Vorstufen der Granulo- 
leukozyten betrachtet werden, geschieht dieses auch mit den als blosse ältere 
Grosslymphozyten aufgefassten Lympholeukozyten oder Splenozyten. 

Indem also die lymphoiden Leukozyten. hier lediglich als gealterte Gross- 
lymphozyten (Helly, Sternberg) d.h. als blosse Altersformen der Grosslymphozyten 
gedeutet werden, werden, je nachdem von den Forschern die Grossiymphozyten | 
als Vorstufen der Lymphozyten (Ehrlich), Entwicklungsformen der Lymphozyten 
(Weidenreich, Ferrata), oder als Vorstufen der Granuloleukozyten aufgefasst 
werden, auch die aus den Grossiymphozyten angeblich als blosse Altersformen 
hervorgehenden lymphoiden Leukozyten bald sum lymphadenoiden, bald zum mye- 
loiden System gerechnet und in irgendwelche genetische Beziehung bald zu Lympho- 
zyten oder bald zu den Granuloleukozyten gebracht. 

Im einzelnen bestehen hier folgende Annahmen. 

Als Altersformen der Grossiymphozyten werden sie aufgefasst von Schridde, 
Helly, Sternberg, Heinz und Ziegler. Indem Schridde und Helly die 
Grosslymphozyten als lymphadenoide Stammzellen ansehen, rechnen sie auch die 
lymphoiden Leukozyten auf die lymphozytäre Seite, bezeichnen sie als leukozytoide 
Lymphozyten (Helly) und fassen sie als ältere Lymphoblasten auf (Schridde). 
Ferrata leitet sie, ähnlich wie Maximow die Grosslymphozyten, durch Wacbstun: 
aus den kleinen Lymphozyten ab. Demgegenüber betrachten Ziegler, Stern- 
berg und Heinz diese Zellen mit Ehrlich als leukozytäre Zellformen. Stern- 
berg bezeichnet sie dabei ähnlich wie Helly als leukozytoide Grosslymphozyten 
und konfundiert sie dabei fälschlich mit den Riederschen Zellen. Heinz be- 
zeichnet sie direkt als Leukoblasten'), und auch Ziegler fasst sie als blosse weiter 
Altersentwickelungsstufen der Myeloblasten auf. | 
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1) Zu den J.cukoblasten oder Mycloblasten rechnet sic auch Heinz, indem cr sie 
somit ebenfalls mit den myeloblastischen Grosslymphozyten artlich vereint. Als Leuko- 
blasten bezeichnet dieser Blutforscher aber weiter auch die gekörnten Myelozyten, womit 
er also ähnlich wie Ehrlich, gleich zwei und zwar verschieden weit entwickelte Vor- 
suricn der granulozytären Leukozyten annimmt, da ja die ungekörnten lymphoiden Leuko- 
vlasten in die gekörnten leukoblastischen Myelozyten übergehen, letztere aus ersteren ent- 
steben sollen. Indes ist für Ehrlichs Grosse mononukleäre breitleibige Leukozyten und Über- 
gangszellen jeder direkte Übergang in polynukleäre Leukozyten verneint worden, und es 
blieb z. Zt. nur die Auffassung, dass die myeloblastischen schmalleibigen Grosslymphozyten - 
durch Vermittelung der Myelozyten zu granulierten Leukozyten werden. Auch hierbei sind 
die Myelozyten nur erst sekundäre, nicht die eigentlichen ursprünglichen Leukoblasten, 
nicht die ursprünglichsten Mutterzellen, sondern nur die mittelbar direkten Vorstufen der 
polynukleären Leukozyten, die durch weitere Vermittlung der Metamyelozyten sich zu ihnen 
umbilden. Man muss also eigentliche leukoblastische Mutterzellen von blossen sonstigen 
aus diesen erst derivierenden Zwischenvorstufen unterscheiden. Zu letzteren gehören die 


Folia hsematologica. VI. Baud. 5. 15 
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Fs geht daher mit den lymphoiden Leukozyten wie mit den Groaslymphoayten; 
sie sind nur ihrem plasmatischen Artcharakter nach lymphoid, aber deshalb noch 
nicht ohne weiteres nun auch gleich lymphozytär, lymphozytoid oder gar lymph- 
adenoid, obwohl nicht geleugnet werden kann und soll, dass sie, eben8o wie die 
grosslymphozytären Lymphoidozyten u. U, doch auch lymphadonoid sein können (finden 
sich jedoch auch in Keimknoten (a. 0.) [Aschheim]). Wie die Iymphoidezytären 
Grosslymphozyten in bezug auf ihre zytoblastische Funktion und ihr zytogenetisches 
Schicksal gewisse Beziehungen und Abhängigkeiten auch von den Granulozyten 
erkennen lassen, ‘gs. B, auch wie diese proteolytisches Ferment bilden, und nur 
dem morphologisch-tinktoriellen Habitus nach lymphozytoid sind (8. 0.), so haben 
auch die lymphoiden Leukozyten als einkernige und lymphoide Elemente gewisse 
‘ Ähnlichkeit mit den Lymphozyten (weshalb sie Ferrata sogar mit diesen vereint), 
auch sollen sie kein proteolytisches Ferment besitzen, haben aber andererseits doch 
auch gewisse äussere Beziehungen hinsichtlich Habitus, Plasmaleib und Kern- 
polymorphose zu den echten Leukozyten, und sollen sogar granuloplastische Potenzen 
(Ehrlich, Grawitz, K. Ziegler) besitzen, und daher Träger der myeloiden 
Metaplasie der Milzpulpa sein. 

Nach Pappenheim sind sie, wie die Lymphoidozyten, ubiquitär, d. h. in 
allen Arten zytoblastischen Gewebes sich findend; er analogisiert diese endothelioiden 
Elemente, die Patella und Weidenreich direkt für Endothelien oder deren 
Abkömmlinge erklären, mit gewissen Gefässwandzellabkömmlingen. Nach ihm sind 
sie funktionell identisch mit Metschnikoffs Makrozytophagen und morphologisch 
mit den aus Saxers makrolymphozytirer primärer \Vanderzelle (perithelialer Ab- 
kunft) entstehenden endothelividen adventitiellen „leukozytoiden Wanderzellen* 
Marchands. Er, der die Berechtigung des strengen Dualismus nicht anerkennt, 
rechnet sie weder einseitig dem Lymphadenoidgewebe, noch dem Myeloidgewebe 
zu, sondern im Anschluss und nach dem Vorgehen von Türk und Banti sieht 
er in ihnen einen eigenen selbständigen dritten Zellzweig von Splenozyten 
oder (splenozytärer) lymphoider Leukozyten) zwischen bzw. neben Lymphozyten 
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Myelozyten ebenso wie die Mectamyelozyten, die aber den Namen der Leukoblasten nicht 
verdienen. Dieser kommt lediglich den ungekörnten lymphoiden myeloblastischen Lymphoi- 
dozyten su. Wenn lymphoide Leukozyten aber Mycloblasten wären, dann wären ja im 
normalen Blut unreife Zellen vorhanden, und wir kämen auf den alten Standpunkt von 
Ehrlich, der die lymphoiden Leukozyten als Vorstufen der Granuloleukozyten auffasste, 
eine Theorie, die in gewisser Hinsicht nicht gar so weit von der von Grawitz verschieden 
ist, dass nämlich die normalen kleinen Blutlymphozyten Quell und Vorstufe aller anderen 
Leukozyten (selbst der Iymphoiden Leukozyten) sein, so dass die lymphoiden Leukozyten 
zwar weniger jugendlich als Lymphozyten, aber doch immer noch Vorstufen der Granulo- 
syten wären. Demu nach Grawitz gehen die Lymphozyten durch Vermittlung der lym- 
phoiden Leukosyten und Übergangszelleu zu Granulozyten über. 

Derselbe Fehler aber, die lymphoiden Leukozyten mit Heinz als unreife Elemente 
zu betrachten, oder sie mit Ziegler als lediglich gealterte Myeloblasten also ontogenetische 
Altersstufen einer phylogeuetisch völlig unreifen (sessilen, für das normale Blut atypischeu) 
Zellart aufzufassen, wird gemacht, wenn man sie, wie Sternberg, mit den Riederschen 
leukozytoiden Grosslympbozyten, also ebenfalls atypischen Leukozytenvorstufen bzw. Alters- 
formen solcher Vorstufen, identifiziert. 

4, ) Helly sage leukozytoide Lymphozyten. Pappenheim bezeichnet als solche lieber 
iscbilde, die artlich zu den Lymphozyten gehören und nur in mehr äusseren zuiälligen 


— 221 — 


und Myeloleukozyten, der 2. T. Iymphozytäre; z. T. leukozytäre Eigenschaften hat. 
Ähnlich Grawitz, nur leitet dieser seine zwischen Lymphozyten und Lenkozyten. 
stehenden Grossen Iymphoiden Leukozyten und Übergangszellen genetisch von den 
kleinen Lymphozyten ab und lässt sie in polynukleäre Leukozyten übergehen; d. h. 
G. nimmt direkte genetische Beziehungen zwischen ihnen und Lymphozyten einer- 
seits und Leukozyten andererseits an, indem er sie für die Zwischenstufen und 
Ubergangazellen zwischen den beiden: extremen Zellentwicklungsformen ansieht; 
Pappenheim nimmt nur indirekte Verwandtschaft durch Vermittlung der gemein- 
samen Stammzelle des Lymphoidozyten an, 

Die lymphoiden Leukozyten sind, wie ihr Name besagen soll, nach alledem 
dem. lymphoiden (i. e. ungekörnt-basophilem) Plasmacharakter nach den Lym- 
phozyten nahestehende (i. e. Iymphoide oder allenfalls lymphozytoide) Gebilde 
(Ferrata), dem gesamten morphologischen Habitus nach (Grösse, Kern- 
formation) aber mit den Leukozyten wesentliche Eigenschaften teilende Zellen 
(Ehrlich), 

Ebrlich trennte sie deshalb ganz von den Lymphozyten und betrachtet sie 
als besondere Form der myelogenen Leukozyten, die als solche die Vorstufe der 
polynukleären gekörnten Leukozyten wären, durch die sog. Übergangezellen zu ihnen 
übergingen. Ferrata sondert sie von den Leukozyten ab, rechnet sie zu den 
Uymphozyten. Grawitz stellt sie als Übergangsfotm zwischen Lymphozyten und 
Leukozyten, als lediglich sytogenetisches Verbindungsglied‘ an der von ihm an- 
genommeren direkten genetischen ‘Entwicklung der Lymphozyten zu Leukozyten. 


Auch wir rangieren sie zwischen Lymphozyten und Leukozyten aber als 
selbständigen Entwicklungszweig und Zellstamm, gowissermassen als Zwischenart 
mit nur indirekt verwandtschaftlichen Beziehungen zu Lymphozyten und Leuko: 
zyten. Eben wegen dieser morphologisch zweifachen Verwandtschaft bezeichnen 
wir sie als Jymphoide Leukozyten oder ,Lympholenkozytén“. 

Wie die schmalleibigen indifferenten Lymphoidozyten, so kommen auch die 
meist breitleibigen lymphoiden Leukozyten ubiquitär in Iymphatischen Keimzentren, 
in der Milzpulpa und im Knochenmark vor. Sie bilden die Hauptmasse der 
Milzpalpa (spezifische Splenozyten) und sind daher von Türk auch als Spleno- 
zyten bezeichnet worden. Da sie aber nicht Nur-Milzzellen sind, im Gegenteil, 
die im Blut sich findenden Splenozyten wohl meist myelogener Abkunft sein dürfien, 
zudem auch im lymphadenolden Keimzellgewebe solche Zellen gebildet werden, 
kann unter Splenozyt ebenso wie unter Lymphozyt und Myelozyt nur ein morpho- 
logischer Begriff verstanden werden. 

Wie die Lymphozyten und Granulozyten entstehen auch sie ans’ derselben 


— 


Aksidentien der individuellen Altersontogenese leukozytoid (leukozytenähnlich) erscheinen; 
zipe (Gebilde sind die breitrandigen endotheloiden älteren kleinen Lymphozyten, also 
Zellen, die artlich noch Lymphozyten sind, während unsere hier in Rede stehenden Elemente 
bach P. artlich keine Lymph: n sondern nur Iymphoide Elemente sind, die den Feuko: 
zyten dure gewisse Eigentümlichkeiten des kusscren Habitus und der Kernfigurativu viel 
Mr stoben 
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indifferenten grosslymphozytären Stammzelle. Letztere ist also tripotent, als 
Lymphoblast, Myeloblast und Splenoblast. 

Wie die kleinen breitleibigen älteren leukozytoiden Lymphozyten aus schmal- 
leibigen kleinen Lymphozyten entstehen, so die breitleibigen Grossen Iymphoiden 
Leukozyten aus schmalleibigen Grosslymphozyten. Doch ist ein Unterschied. 
"Der kleine leukozytoide Lymphozyt ist artlich noch ein Lymphozyt, ein bloss 
ontogenetisch älterer Lymphozyt. Der lymphoide Leukosyt ist aber artlich eine 
eigene, höher differenzierte Zellart mit eigenem neuen Artcharakter nament- 
lich des Zellkerns, kein Grosslymphozyt mehr. Die Umwandlung des Lym- 
phoidozyt zum lymphoiden Leukozyt ist ein (allenfalle gegenüber der Diffe- 
renzierung zum Lymphozyt und Gfanulozyt weniger auffülliger und geringgra- 
digerer) Schritt der immerhin doch schon ertlichen metaplastischen 
Differenzierung; der des Lymphosyten zum leukosytoiden Lympho- 
zyten bloss ein einfacher ontogenetischer Altörungsprozess, 

Früher hatte Pappenheim diesen Satz noch nicht su scharf formuliert, 
im Gegenteil neigte auch er der Ansicht zu, dass der lymphoide Leukozyt blosse 
Alterungsform des Grosslymphozyten sei. 

Diese irrige Ansicht von der artlichen Zugehörigkeit des mononukleären 
Leukozyten za dem Grossen Lymphozyt ist vielfach akzeptiert worden. Helly 
bezeichnet deshalb die in Rede stehenden Zellen als „leukozytoide Grosslympho- 
gyten“, und auch Sternberg setzt seine leukozytoiden Lenkosarkomzellen (indem 
er sie fälschlich und in Unkenntniss der feineren zytologischen Merkmale und 
Unterschiede mit den grossen mononykleiren Lympholenkozyten bzw. mit Mar- 
chands leukozytoiden Wanderzellen identifiziert, obwoll sie re vera blusse ältere 
buchtkernige [Riedersche] Grossiymphozyten oder Myelublasten sind) in artliche 
Zusammengehtrigkeit mit den Grossen Lymphozyten der akuten Leukämie, und prägt 
so das Krankheitsbild der akuten Leukozytenleukämie oder Leukosarkomatose. 

Je naclı der Stellung, die die einzelnen dieser Forscher hinsichtlich der ge 
websartlichen Deutung dem Grossen Lymphozyten gaben, rechnen sie also auch 
die den Grussiymphozyten artlich zugesellten grossen Jymphojden Leukozyten eben- 
falls bald nur zum Iymphadenoiden, bald zum myeloiden System. 

Das ist auch der Unterschied zwischen unserer Ansicht und der von Ziegler. 
Auch Ziegler verwechselt bzw. konfundiert und wirft wirklich zusammen Grosslym- 
phozyten und lymphoide mononukleäre Leukozyten, und da er den Groaslymphozyt 
ala nur myeloide Zelle ansieht, so tut er dieses auch mit dem lymphoiden Leuko- 
zyten, Ähnlich geht Schridde vor, nur sieht er in dem lymphoiden Leukozyt eine 
ältere Keimzentrumszelle, die er somit artlich mit dem Lymphoblasten vereinigt. 

Auch wir lassen den Jymphoiden Leukozyten stets aus Grosslymphozyten 
hervorgeben, ebenso wie die adventituelle leukozytoide Wanderzelle Marchands 
aus den primären makrolymphozytären Wanderzellen Saxers entsteht, halten diese 
Zellform aber gerade deshalb nicht für einseitig Iymphadenoid oder myeloid, sondern 
für ubiquitär, trotzdem meinen wir, dass eine artliche Trennung vorzunehmen ist 


. 
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und dass beim Übergang zum lymphoidett Leukozyten der Grosslymphozyt bereits 
seine lymphozytiren Artmerkmale aufgegeben und wieder neue erworben hat. 
Dieses werde ich im letzten Teil meines im Erscheinen begriffenen Atlasses noch 
eingebender zu beweisen suchen. Jedenfalls hat der Grosslymphozyt seine 
eigenen polymorphkernigen Altersstufen in den buchtkernigen Rieder- 
schen Grosslymphozyten, und andererseits der breitleibige lymphoide 
Leukozyt seine eigenen schmalleibigen Jugendstadien, die als solche 
wieder auch von den ganz jungen schmalleibigen Grosslymphozyten getrennt 
werden und im System zwischen Grosslymphozyten und breitleibigen lymphoiden 
Leukozyten als Zwischen- oder Ubergangastufen einzuschalten sind.!) Somit müssen 
besonders auch die breitleibigen und buchtkernigen lymphoiden Leukozyten des 
normalen Blutes von den buchtkernigen Riederschen pathologischen Zellformen, 
d. bh. den blossen Altersstnfen sessiler Stammzellen getrennt werden, was aber 
vielfach nicht geschieht, 

So verkennt xs. B. Sternberg den lymphozyt&ren bzw. lymphoidozyten | 
Charakter der Riederzellen, identifiziert sie fälschlich mit den Iymphoiden Leuko- 
zyten und bezeichnet Leukämien bzw. Lymphosarkomatosen, in denen sie auftreten, 
als Leukosarkomatosen, Für uns aber, die wir buchtkernige Riedersche Zellen, 
d. h. alle lympho- bzw. myeloblastischen Grosslymphozyten artlich von bucht- 
kernigen Lympholenkozyten strengstens trennen, ist eine akute Riederzellenleu- 
kamie längst nicht, wie Sternberg meint, eine Splenozytenleukämie, sondern nach 
wie vor eine Groaslymphozyten- (Lymphoidozyten-)leukämie. 

Es sind somit streng artlich zwei verschiedene grosse lymphoide 
oft miteinander filschlich in zu engen artlichen Zusammenhang ge- 
setzte mononukleäre Zelltypen, die makrolymphozytären Lymphoido- 
zyten und die grossen lymphoiden Leukozyten zu unteracheiden, 

Von ersteren kannte man früher bloss die schmalleibigen rundkernigen Jugend- 
formen, von letzterer Jymphoider Zellart bloss die lymphoiden breitleibigen und bucht- 
kernigen älteren reifen ergastischen Funktionszellen des normalen Blutes. Deshalb 
saı man irrigerweise letztere als die blossen ontogenetischen Altersentwicklungs- 
formen der ersteren, d. h. als ältere Grosslymphozyten an, als Gebilde, die artlich 
mit den Grosslymphozyten zu vereinen seien, zur eben selben Zellart gehörten und nur 
eine besondere ältere Altersphase darstellen, auf jeden Fall aber Grosslymphozyten 
seien. Je nachdem letztere als lymphadenoide Lymphoblasten oder myeloide Myelo- 
blasten aufgeführt wurden, geschah dieses auch mit ihren angeblichen Altersformen. 

Neuerdings ist aber die Sache als nicht so einfach befunden worden; beide 
Zellelemente sind nicht mehr als blosse verschiedene zytogenetische Altersphasen 
Einer Zellart aufzufassen, sondern sie sind artlich zu trennen in eine Art der Lym- 
phoidozyten und die von ihr durch artliche Differenzierung verschiedene Art der 
Iymphoiden Leukozyten; deren jede ihre eigenen Jugend- und Altersstadien hat, 


1) 8. Pappenheims Atlas I S. 17, Schema (Grosser lymphoider Pseudolymphosyt) 
und Fol. haematol. II S. 780, Schema (jtingster Splenozyt). Fol. haematol. IV, Suppl. 5. 308. 
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Hier sind nun ganz im besonderen noch in der Art der Grosslymphozyten 
die äkkeren breitleibigen und buchtkernigen Lymphoidozyten (Lympho-Myeloblasten), 
die sog. leukozytviden Riederschen Grosslymphozyten’) abzusondern yon den 
Altersformen der Lympholenkozyten, den normalen endothelioiden breitleibigen und 
buchtkernigen Lympholeukozyten. Es sind in der Tat die Riederschen Zellen 
der akuten myeloblastischen und lymphoblastischen Leukämie lediglich blosse fiber- 
stürzt gealterte Grosslymphozyten, die grossen mononukleären Lenkozyten und 
sog. Übergangszellformen des normalen Blutes aber einfach gealterte Lympho- 
leukozyten. 

Der: beste Beweis für die artliche Zugehörigkeit der Riederzellen zum 
Groselymphozyten ist ihr stets vergesellschaftetes Vorkommen mit typischen Gross 
lymphozyten bei akuter Leukämie. Die artliche Abtrennung der lympbofden Leuko- 
zyten aber vom Grosslymphozyten motiviert sich und wird gestützt besonders durch 
den Umstand, dass eine funktionell stark in Anspruch genommene Lympholenko- 
zytose bei Verschiebung nach links keineswegs in Makrolymphozytose übergeht, 
etwa. so wie cine Polynukleose in Myelozytose, da eben Gross)ymphozyten und 
Lympholeukozyten (Splenozyten) qualitativ verschiedenen chemotaktischen Gesetzen 
folgen. 

Folgende lymphoide Zejlarten bzw. Stämme mit.ibren einzelnen verschiedenen 
Alterstypen sind nach ‚alledem somit. suseinanderzuhalten: 


Leukozytoide makrolyu:phozytäre Riederzellen 


Grossiymphosyt?), Lympholdosyt — + > Granulozyten 
aa TT Myeloleukozyten 


Lymphoblast oder a 4 oop test 
grosser Lymphozyt*) schmallcibigo lymphoide Leukozyten ( ympholev Oo 


sch | ibiger Lymphozyt breitleibige lymphoide Leukozyten 


leukozytoider Lymphozyt sog. Übergangszellen 

Jedenfalls sollen diese Ausführungen auch zeigen, dess so einfach die Dinge, 
um die sich scharfsinnige Köpfe vergebens bemüht haben, nicht liegen, und dass 
die Schwierigkeiten nicht ktinstlich von uns gemachte sfnd und nicht so spielend 
mit gonialem Handumdrehen zu beseitigen sind, wie nenerdings, irregeleitet durch 
eigene Literatur- und Sachurkenntnis in all diesen detaillierten Dingen, und unter 
Verkleinerung der spezialistischen hämomorphologischen Forschung, der er lächer- 
liches Vorgehen bei der Namengebung und Ansichten, die sie nirgends geäussert 
hat, unterschob, Heinz sich solches zu tun vermass. 
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_ ._ +) Von ihnen morphologisch verschieden und in ihrer Bedeutung besonders zu unter- 
scheiden sind die Älteren d. h. breitleibigen und buchtkernigen i. c. leukozytoiden Mikro- 
lymphozyten. Auch hierüber sowie über die Differenzen des Wesens und der Morphologie 
eiche alles Nähere in meinem Atlas. 

2) Hat proteolytisches Ferment. 

2) Hat bereits keia proteolytisches Ferment mehr. 
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Es sei daher nochmals betont: es aind die schmalleibigen lymphoiden Leuko- 
zyten von schmalleibigen grösseren und grossen Lymphozyten, die breitleibigen 
lymphoiden Leukozyten von breitleibigen kleinen und grösseren leukozytoiden 
Lymphosyten, wad die buchtkernigen lymphoiden Leukozyten von buehtkernigen 
Biedersehen Lymphoidozyten zu unterscheiden. 

Dabei sind die Grosslymphozyten oder Lyınphoidozyten als gemeinsame Sta:nm- 
zellart in allen ihren ontogenetischen Altersformen nur ein Vorkommnis ies patho- 
logischen Blutes, d. h. sie kennzeichnen durch ihr artliches Auftreten im Blut 
dieses eo ipso als pathologisch. Dagegen ist an und für sich artlich und quali- 
tativ das Auftreten grosser lymphoider Leukozyten im Blut noch nicht patholo- 
gisch. Diege Zellart ist ein normales Vorkommnis im Blut; nur ihre ontogenetische 
jüngste makrolymphozytoide Entwicklungsstufe, die schmalleibige Jugendform, findet 
sich bei hypernomer Verschiebung einer Lympholeukozytose (Makromononukleose) 
nach links, 

Wenn aber in der Tat die Lympholeukozyten blosse ältere Grosslymphozyten 
(Helly-Ziegler) (also za den Mutterzellen gehörige Formen), direkte granulo- 
plastische Vorstufen der polynukleären Leukozyten (Ehrlich, Grawitz), also auch 
in diesem Sinne unreife Zellen und nicht, wie wir mit Türk annahmen, reife 
Zellen wären, dann müssen wir die Ansicht aufgeben, dass das normale Blut nur 
reife Zellelemente verschiedener Herkunft führt, die nicht ineinander übergehen, 
und dann wäre auch im Prinzip Uskoffs, Grawitz’ und Dominicis Ansicht 
berechtigt, dass die kleinen Lymphozyten des normalen Blutes junge unreife Ge- 
bilde seien. Alle Errungenschaften und Grundlagen der modernen Biuthistologie 
seit Ehrlich wären dann wieder erschüttert und hinfällig. 

Wir haben somit die merkwürdige und nicht leicht klarzulegende Tatsache 
bzw. die etwas schwierige Vorstellung in die theoretische Erwägung einzustellen, dass 
die lymphoiden Leukozyten zwar eine besondere differenzierte dritte Zellart des 
normalen Blutes neben Lymphozyten und Granuloleukozyten sind, dass sie aber 
andererseits, ebenso wie indifferente sessile Lymphoidozyten und Stammzellen, ubi- 
quitäres, noch nicht auf bestimmte Cewebsformationen spezialisiertes und be- 
schränktes Vorkommen zeigen. 

Zum besseren Verständnis dieses Verhaltens muss man sich aber vergegen- 
wärtigen, dass die grossen Iymphoiden Leukozyten trotz ihrer artlichen Besonder- 
heit doch immerhin den indifferenten Lymphoidozyten noch recht nahe stehen, d. h. 
dass der Modus und die Form ihrer Differenzierung ein sehr primitiver, fast abor- 
tiver ist. | 

Während die Lymphoidozyten mit den kleinen Lymphozyten und besondere 
den reifen polynukleären Granulolenkozyten durch eine grosse Kette von ver- 
schiedenen unreifen, reifen und reiferen Zwischenstufen verknüpft sind, findet sich 
hier bei dem Übergang zu Lympholeukozyten nur die eine Jugendstufe des schmal- 
leibigen Lympholeukozyten. Da der schmalleibige (junge) Lymphoidozyt normaliter 
nieht, und nur unter pathologischen Verhältnissen zu Riederzellen altert, vielmehr 
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unter normalen Verhältzissen die Funktion hat, sich sofort in lymphadenoide oder 
myeloide ergastische Funktionszellen zu differenzieren, so kann man diese einfachste 
Art der Differenzierung zum Splenozyten mit erhaltenem lymphoiden Plasma- 
charakter gewissermassen als eine normale Alterungs- und Ausbildungsform der 
Lymphoidozyten auffassen. Hat er doch die meisten seiner Artmerkmale behalten, 
nur in der inneren Kernstruktur neue Merkmale erworben'). Ich werde auf die 
feineren morphologischen Differenzen im nächsten Teil meines Atlasses eingehen. 
Die nächst höhere Form der Differenzierung ist die fortgesetzte Proliferation, 
durch die die kleinen Lymphozyten gebildet werden, und die höchst ausgebildete 
eigentliche Differenzierung ist die zum granulierten Myeloleukozyt. 

Dies soll besagen: der Grosslymphozyt pflegt sich normalerweise stets irgend- 
wie zu differenzieren, hat als solcher keinen Bestand, sondern nur die temporäre 
Dauer einer Vorstufe. Unter pathologischen Verhältnissen, z. B. bei akuter Leukämie, 
vermehrt er sich aber, d. h. erhält sich und altert als solcher, anstatt sich zu 
differenzieren. Die Differenzierungsfähigkeit ist gehemmt oder erloschen. Er tritt 
nun als eigene dauernde Zellart mit eigenen Altersstufen auf. Demgegenüber 
vertritt die Differenzierung zum Splenozyten als die einfachste Form der Weiter- 
entwicklung gowissermassen eine normale Alterung. 

Riederzellen sind das Produkt zwar nur einer blossen ontogenetischen 
Alterung (also eines physiologischen Vorganges) der Lymphoidozyten, die aber als 
solche doch ein pathologischer Vorgang ist (pathologische Alterung), da normaler- 
weise die Lymphoidozyten nicht altern, sondern sich differenzieren. Lymphoide 
Leukozyten sind demgegenüber der Ausdruck einer Differenzierung, aber von allen 
möglichen Differenzierungen doch die einfachste normale Weiterentwicklung der- 
selben Lymphoidozyten, welche in dieser Form längst nicht eine so weitgehende 
Differenzierung ist, wie etwa die zu Lymphozyten oder gar zu Myeloleukozyten, 
immerhin aber doch schon Differenzierung ist. 

Die buchtkernigen Riederzellen sind noch Grosslymphozyten geblieben, es 
sind blosse leukozytoide Grosslymphozyten; die Umbildung zu Riederzellen findet 
unter Beibehaltung des lymphoidozytären Artcharakters statt. Bei der normalen 
Weiterentwicklang aber za lymphoidon Leukozyten erwerben die Lymphoidozyten 
neuen Artcharakter. 

Nach unserer früher a. a. O. entwickelten Vorstellung produzieren nicht im 
präformierten, artlich determinierten Lymphadenoidgewebe die geweblich ausge- 
prägten und spezifizierten Lymphoblasten nur Lymphozyten, oder die Myeloblasten 
im Myeloidgewebe nichts anderes wie Myeloleukozyten, sondern wenn unter be- 
stimmten lymphoplastischen oder myeloplastischen Reizen die indifferente Zelle 
Lymphozyten oder Leukozyten produziert, so resultiert erst dadurch Lymphadenoid- 
oder Myeloidgewebe, Ebenso resultiert Splenoidgewebe, wo die Lymphoidozyten 
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4) Es ist Uberhaupt noch gar nicht ausgeschlossen, dass nicht der endotheloide 
Lympholcukozyt genetisch tiefer steht als der schmalleibige Grossiymphozyt, und dass dieser 
sich erst dure Kernwachstum aus jenem zur Teilungsreife heranbildet. 
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nur oder hauptsächlich lymphoide Leakozyten produzieren, statt sich zu Lympho- 
zyten oder zu Myelozyten zu transformieren. Immerhin kommen lymphoide Leuko- 
zyten ausser in der spezifisch-splenoiden Pulpa auch im Myeloidgewebe und im 
lympbatischen Keimzentrumsgewebe vor. Obwohl sie als spezifische Pulpazellen 
und als normale Blutzellen aber spezifizierte Elemente sind, so scheint diese 
Spezifität und Differenzierung doch keine sehr hochgradige zu sein; vielmehr be- 
steht eine gewisse Indifferenz, wie ihr Zusammenvorkommen wenigstens im Gewebe: 
(nicht im Blut) überall dort, wo Lymphoidozyten sind, beweist. In diesem Sinne 
wären also myeloide, lymphadenoide und splenoide Lympholeukozyten (Spleno- 
zyten) zu unterscheiden, die in ihren Reifungsformen ins Blut abgehen, anderer- 
seits aber, als schmalleibige Jugendformen mit den unreifen Lymphoblasten in den 
Keimzentren vorkommen, und auch im Mark neben den völlig indifferenten leuko- 
blastisehen Lymphoidozyten sich finden. 


Hier könnte man nun, ähnlich wie Schridde-Naegeli es mit den lympho- 
blastischen und myeloblastischen Lymphoidozyten getan haben, funktionell ver- 
schiedene aber isomorphe Lympholeukozyten unterscheiden; erstens indifferente im 
Keimzentram und Knochenmark, dort neben mesolymphozytäüren nicht mehr völlig 
indifferenten Lymplioblasten, hier neben | ymphomyeloblastischen völlig indifferenten 
Lymphoidozyten, und zweitens differenzierte, nicht weiter wandlungsfähige Spleno- 
zyten der Milzpulpa; doch dürfte diese funktionelle Unterscheidung morphologisch 
undurchführbar sein), 


Während jedenfalls sowohl die lymphoblastischen grossen Lymphozyten wie 
die lymphomyeloblastischen Grosslymphozyten zu nicht unterscheidbaren patholo- 
gischen buchtkernigen Riederlymphozyten altern, ist das genetische Verhältnis - 
der lympbadenoiden und myeloiden Stammzelle zu den Lympholeukozyten noch 
nicht ganz geklärt, d. h. noch nicht feststehond, ob nur ans indifferenten Lym- 
phoidozyten Lymphomyeloblasten oder auch aus lymphoblastischen Keimzentrums- 
zellen diese Zellen gebildet werden, und ob die lymphoiden wie die myelciden — 
Lympholeukozyten morphologisch (wesentlich) different sind. 


Schwierigkeiten bietet schliesslich noch das Verhältnis der splenoiden oder 
splenozytären Lympholeukozyten in der Milz zur myeloiden Metaplasie, d. h. ihrer 
granuloleukoplastischen Befähigung. Bekanntlich ist die Milzpulpa Hauptprädilek- 
tionsort dieser Umwandlung. Betrachtet man die Iymphoiden Leukozyten ala 
reife differenzierte Zellen neben den Lymphozyten, so ist solche Umwandlungs- 
fähigkeit und weitere Differenzierungsfähigkeit als ausgeschlossen abzulehnen. Des- 
halb erklärt Sternberg die myeloide Milzmetaplasie auch durch blosge hyper- 


1) Ähnlich könnte man theoretisch Riederformen der myeloiden Lympho-Myelo- 
blasten (Grossiymphozyten) und solche der lymphadenoiden Lymphoblesten (grossen Lym- 
phozyten) unterschciden 
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plastische Wucherang prüformierter Myeluzyten'), also durch Substitution eines 
zweiten hyperplasjerenden Gewebes zuatande kommend, während Mever-Heinecke 
zwar wirkliche Metaplasie annehnen, aber nicht der fertigen spezifischen Spleno- 
zyten, sondern ihrer artlich verschiedenen, phylogeuetischen Vorstufen, der spleno- 
blastischen indifferenten Pulpa-Lymphoidozyten. 

Wird aber den Splenozyten selbst noch weitere Differenzierungsfähigkeit zu- 
gesprochen, also eina gewisse Indifferenz, durch welche sie zu eine Art abortiver 
Leuk.:zyten mit schlummernder granuloplastischer Befübigung gestempelt werden, 
so wären einerseits die mit dem Blutstrom ebenso wie dem Knochenmark kommuni- 
zierende Milz, desgl. die Hämolymphdrüsen, eine Art primitiven Markes, für welche 
sie vikariierend eintreten künnte (was sie in der Tat, im Gegensatz zu den echten 
uur mit dem Lymphstrom kommunizierenden und nie myeloid metaplasierenden 
I,ymphdrüsen tut); weiter wäre die Milz zwar ein lymphoides, aber im Gegensatz 
zu Ehrlichs Ansicht ein dem Mark näher als den Drüsen stehendes Organ. 
Drittens wäre ja wieder der Ehrlichsche Dualismus stabiliert, wonach die lym- 
phoiden Leukozyten nur von den Lymphozyten artlich und genetisch zu sondern, 
dagegen den Leukozyten anzureihen sind; aber viertens würde doch auch die 
radikal unitarische Anschauung von Grawitz, Weidenreich, Dominici, Stühr 
neue Stützen erhalten. Denn wie die Lympholeukozyten so könnten dann auch 
im Prinzip die Lymphozyten zu Granulozyten werden. 

Dann wäre ja doch schliesslich auch wieder die alte Lehre Ehrlichs gerettet, 
dass granulierte ‚polynukleäre Leukogyten direkt aus lymphoiden Leukozyten ent- 
ständen, sodass letztere, wennschon nicht die leukoblastischen Mutterzellen, so doch 
die unmittelbaren Vorstufen und Jugendformen der ersteren wären, 

Andererseits steht von den in den lymphadenoiden Keimknoten neben Lym- 
phoblasten und besonders pathologischerweise (Lues, Typhus) vorhandenen endothe- 
lolden Lyınpholeukozyten nicht fest, ob sio hier ebenfalls, wie die grossen Lympho- 
gyten, neben denen sie auftreten, Iymphoblastisch befähigt und betätigt sind, d. h. 
nicht nur blosse ontogenetische Altersformen der grossen zentralen Lymphozyten, 
sondern ob sie auch phylogenetische Vorstufen der peripherischen kleinen Lympho- 
zyten sind, oder ob zwischen diesen beiden Zellformationen der grossen Lympho- 
leukozyten, als vielleicht ebenfalls durch besondere artliche Differenzierung aus den 
grossen Lymplozyten entstanden, und den kleinen auf ganz andere Weise aus jenen 
entstandenen Differenzierungszellen nicht vielmehr gar kein direkter Konnex besteht, 

Hiertiber sowohl wie tiber die granuloplastische Befähigung der lymphoiden 
Leukozyten sind weitere Beobachtungen abzuwarten, Stellt es sich in der Tat 
heraus, dass die lymphoiden Splenozyten granuloplastischer Umwandlung fähig sind, 
so wäre dieses ein schweres Moment im Sinne der leukozytären leukozytoplastischen 
Metaplasie auch der kleinen Lymphozyten im Sinne von Weidenreich, Domi- 
nici, Benda, Grawitz. 


Dune — — + 


_ 7) Im Sinne der dualistischen Leukämiehypothese, die auch dic lymphoide Markıncta- 
plasie aut blosse Hyperplasie präformierter Lymphome bezieht. 
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Gibt man zu, dass die lymphoiden Leukozyten als noch wenig differenzierte 
Zellen trotzdem imstande sind, sich noch weiter protuplastisch zu gekörnten Leuko- 
zyten umzuwandeln, so kann diese Fähigkeit auch den kleinen Lymphozyten 
nicht abgesprochen werden, besondera von den Forschern, dia mit Ferrata und 
Grawitz die Iymphoiden Leukozyten nicht sowohl) pur den Grossen als auch den 
kleinen Lymphozyten artlich zugesellen und sie als einfache Alters-, Wachstums- 
und Entwicklungsstadien dieses mit Ihnen zu der Einen Art der mononukleären . 
ungskörnten Zellen vereinigt wissen wollen. 


Gegen die genetische nnd besonders artliche Zusammengehdrigkeit der grossen 
Iymphoiden Leukozyten mit den kleinen Lymphozyten einerseits, den polynukleären 
Lenkuzyten andererseits, spricht aber wohl besonders der Umstand, dass unsere 
Zellen als Zytomakrnphageu jene helden andern Zellen, wenn sie nekrotisch werden, 
oder zum Zytotropiemus opsonisiert sind, phagozytieren. Artgleiche, selbst ver- 
schieden alte Zellen tun dieses aber doch wohl nicht unter einander. 

Besonders betont muss aber noch werden, dass die blosse azgrophile Körnung, 
die sich in Lympholeukozyten findet, nicht beweist, dass diese Zellen nun auch 
granuloplastisch zur Produktion auch echter Körnung befähigt sind. Abgenehen 
davon, dass auch Epithelien solche Körnung als Ausdruck karyogener Sekretion 
führen, findet sich diese Körnung primär auch in reifen kleinen Lymphozyten 
sowie in indifferenten Lymphoidozyten, d. h. in allen lymphoiden. mononukleären 
Elementen. Sie ist also kein zur Arteinheit vereinigendes Artmerkmal wie die 
echten neutrophilen oder amiphilen Körnungen. Speziell kann man. die azurophile 
Körnung nicht mit Heynek als unreife Vorstufe der neutrophilen auffassen, dhnlich 
wie die amphopbil-zyanophile Pseudomastkörnung die Vorstnfe der eoninophilen 
Körnung sein soll (s. u.), da sie sich doch auch in eosinophilen Promyelozyten 
findet, und entsprechend muss hier auch R. Blumenthal zurückgewiesen werden, 
der ebenfalls nicht scharf zwischen Jymphoiden Leukozyten und breitlejbigen 
myeloblastischen Lymphoidozyten (lymphoiden Myelozyten) trennt, und gewöhnliche 
lymphoide Leukozyten mit Azarkörnung im Blut schlankweg als lymphoide baso- 


phile Myelozyten mit metachromatisch basophiler Körnung (also als Iymphoidozytäre 
Myeloblasten) bezeichnet. 


— — — — — — 


Rückblick und Zusammenfassung. 


Wir sahen also, dass von einem Teil der Forscher die für gewöhnlich breit- 
leibigen lymphoiden Leukozyten mit den unreifen schmalleibigen Lymphoidozyten 
artlich zu der Gruppe der Grossen Mononukleären vereint und erstere als die 
blossen ontogenetischen Altersstufen der letzteren aufgefasst werden. 


Je nachdem die unreifen Lymphoidozyten artlich als lymphoide Lympho- 
blasten (Ehrlich) oder als lymphoide Myelozyten (Myeloleukoblasten) aufgefasst 
werden (Ziegler, Heinz), werden auch die lymphoiden Leukozyten bald als Abart 
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der Lymphoblasten dem lymphadenoiden System (Schridde, Ferrata, Helly) zu- 
gezählt, als welche sie dabei eigentlich auch?) Lymphozyten produzieren müssten, 
oder dem myeloiden Gewebe, ebenfalls als Vorstufe der granulierten Leukozyten, 
eingereiht (Ziegler, Heinz, Blumenthal), Aber nieht nur den unreifen lym- 
phoiden oder myeloiden Lympholdozyten werden sie artlich beigesellt, nicht nur za 
unreifen polynukleären Leukozyten und kleinen Lymphosyten genetisch in Beziebung 
gebracht, auch mit den kleinen Lymphozyten wurden sie gelegentlich artlich zu 
einer gemeinsamen Gruppe von „Monononukleßren“ vereint (Ferrata); ähnlich 
vereint Ehrlich die Lymphoidozyten unter dem Namen der Grossen Lymphozyten 
artlich mit den kleinen Lymphozyten, wobei er aber die lymphoiden grossen Mono- 
nukleären strengstens von kleinen Lymphozyten, gayz im Gegensatz zu Ferrata, 
aber auch strengstens von Grossen Lymphozyten (im Gegensatz zu K. Ziegler 
und Helly) als lediglich leukozytäre Zellformen abtrennt und ale als solche den 
granulierten Leukozyten anreiht. 
~ Dieser gegenüber stand die von uns, Türk und Banti vertretene dritte 
Anschanung, dass die lymphoiden Leukozyten ein selbständiger Zellzweig aind, der 
zwar gewisse artliche und genetische aber immerhin nur indirekte Beziehungen zu 
Lymphozyten und Leukozyten aufzuweisen hat, Wir teilen die Gesamtheit der 
mononukleären lymphoiden Zeilen demnach ein in 
1. die unreifen indifferenten Lymphoidozyten, mit der ontogenetischen Alters- 
stufe der Riederzellen; 
2. in zwei aus ihr entstehende Differenzierungszweige 
a) die grossen lymphoiden Lenkozyten von rundkernig schmalleibiger und 
breitleibiger, und buchtkernig schmalleibiger und breitleibiger Form. 
Die buchtkernigen Formen gehen unter dem Namen der Übergangs- 
zellen; 
b) die kleinen Lymphozyten, ebenfalls schmalleibig, breitleibig und bucht- 
kernig. Die zwei letzten Typen werden als leukozytoide Lymphozyten 
noch besonders unterschieden. 


Es sind somit in der Wissenschaft alle denkbaren Beziehungen der lymphoiden 
Leukozyten vertreten und alle genetischen Möglichkeiten zu den tibrigen lymphoiden 
und granulierten Zellen vertreten worden. 

Welche dieser Möglichkeiten der Wahrheit am nächsten kommt, muss erst 
noch weiter erhärtet werden. 


1) Fasst man sie als Altersform der grossen Lymphozyten auf, so könnte man mit 
dieser ontogenetischen Fortentwicklung allenfalls die Unfähigkeit und verlorene Fähigkeit 
zur Lymphozytenbildung erklären; doch stände demgegenüber auf der andern Seite die 
Befähigung dieser gealterten Leukoblasten zur Leukozytenbildung. Allerdings geht die 
Lymphozytenbildung durch Proliferation vor sich, zu welcher alte Zellen nicht fähig sind, 
während der Vorgang der Leukozytenbildung nach Aunahine jener Forscher eine einfache 
fortgeschrittene ontogenetische Alterung unter Plasmadifferenzierung, bzw. Plasmadifferen- 
zierung mit gleichzeitiger Kernalterung sein soll. 
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Ehrlich Lymphozyt Lympholeukozyt —> polyn. Leukozyt 
Weidenreich Lymphoidozyt 
Dominici 


Lymphosyt ————______—__-________—_————_-> polyn. Leukozyt 
Grawits Lymphozyt —> lymphoider Lympholeukozyt —> polyn. Leukozyt 
Ferrata Lymphozyt, lymphoider Leukozyt, Lymphoidozyt | _ Myeloleukozyt 

Helly Lymphoblustisch. Lymphoidozyt —> Lympholeukozyt Myelozyt —> Leukosyt 





Lymphozyt 
Ziegler, Heins Lymphozyt grosser myeloblast. Lymphoidozyt —> Lympholeukozyt 


Lymphogonie Myelolcukozyt 
(grosser Mikrolymphozyt) | | 
+ Lymphoidosyt \, 
Pappenheim') Lymphozyt <— Lymphoblast + Myelozyt —> polyn. Leukozyt 

Lympholeukozyt 

Sollte durch weitere Untersuchungen speziell die seiner Zeit von Ehrlich 
behauptete granuloplastische Betätigung der lymphoiden Leukozyten in der Tat 
erhärtet werden, so hätten wir zwar eine in gewissem Sinne differenzierte Zelle, 
die aber doch noch weiter differenzierungsfähig ist; eine Zelle, die nicht ganz 
indifferent aber auch nicht höchst differenziert ist, eben eine Zwischen- oder 
Übergangsform im Sinne von Ehrlich und Grawitz, nur dass sie Grawitz 
zwischen Lymphozyten und Granulozyten plaziert, wodurch auch den Lymphozyten 
in nuce evolutionire granuloplastische Il’otenz zugeschrieben würde, weshalb 
Ehrlich denn auch die lymphoiden Leukozyten streng von den kleinen Lympho- 
zyten abgrenzt. In ihrer unvollständigen Differenzierung wären diese Zellen ein 
Aualogon zu den grösseren lymphoblastischen Lymphozyten, die ebenfalls noch 
weiter lymphogen befähigt, aber doch schon höher differenziert sind als die völlig 
indifferenten Lymphoidozyten. Es ist aber sehr wohl möglich, was Meyer-Heinicke 
annehmen, dass in der Milz nicht die Splenozyten, sondern ihre splenoblastischen 
Vorstafen Träger der myeloiden Metaplasie sind. Dafür spricht, dass die gekörnten 

1) Obiges Schema berücksichtigt nur dic Hauptzcllarten, nicht die einzelnen Unterworte 
und morphologischen Typen. Hierfür das folgende weiter spezialisierte Schema Pappenhcim 

breitletbig, buchtkernig (Ricder) 


Lymphoblast +———— Lymphoidozyt _Eromyelonyt) rundkerniger schmalleibiger 


Myelozyt, breitleihig, bucht- 


Lympholeukozvt kernig 
schmalleibig, breitleibig, buchtkernig | 
Y (Übergangszelle) 
kleiner Lymphozyt lymphozytoide gekörnte 
= Myelozyttochterzelle —> Metamyolozyt 
breitleibig-buchtkerniger | —> polyn. Leukosyt 


leukozytoider Lymphozyt 
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und buchtkernigen Myelozyten ganz andere Kernformation und Kernstruktar haben 
als die Lympholeukozyten, also nicht einfach gekürnie Lympholeukozyten sind; aller- 
dings verlieren auch die sicher granuloplastischen Myelozytenvorstafen, die Lym- 
phoidozyten, bei der Grapuloplastik ihre Kernstruktur, sodass die Chromatinum- 
lagerung nicht gegen die myeloleukoblastische Vorstufennatur der Splenozyten sprechen 
wiirden, doch wird hierdurch die Myeloblastentheorie von Schridde-Naegeli 
stark erschiittert; denn wären die lymphoidozytären Myeloblasten nur ontogenetisch 
jugendliche ungekörnte lymphoide Myelozyten, so müssten sie ja durchweg Myelo- 
zytenkerne ftihren, was nicht der Fall ist. Die wenigen, die dies tun, fasst Pappen- 
heim als aus myeloiden Lymphoidozyten gebildete Ubergangsformen zu Myelo- 
zyten auf, also als schon weitere Entwicklungsform der Lymphoidozyten, Zwischen- 
stufen zwischen diesen und Myelozyten, nicht aber, wie Mosse will, als tiefste 
myeloide Zellart. Die Lymphoidozyten sind demgegenüber als besondere phylo- 
genetisch tiefere Vorart der Myelozyten aufzufassen, die ihren besonderen Namen 
verdienen und nicht einfach als lymphoide Myelozyten bezeichnet werden dürfen, 
ebensowenig wie die Myelozyten einfach gekörnte Lymphoidozyten sind. 

Ebenso haben wir gesehen, dass die Iymphoiden Leukozyten andere Kern- 
formation haben als die Lymphoidozyten, also nicht einfach als gealterte Gross- 
lymphozyten, sondern als höhere besondere Zellart aufzufassen sind, während leukc- 
zytoide Mikrolymphozyten der Kernart nach Iymphozytär sind, 

Sollten die lymphoiden Leukozyten aber in der Tat durch Granulaproduktion 
in Myelozyten übergehen, was nicht bewiesen und nicht so ohne weiteres walır- 
scheinlich ist, so würden zwei verschiedene Zeilarten als Vorstufen der Myelozyten 
in Betracht kommen, Lymphoidozyten und Lympholeukozyten, was wenig wahr- 
scheinlich, so dass schon hieraus obige Voraussetzung aufzugeben ist; oder aber es 
müsste andererseits unsere Ansicht, dass zwei verschiedene Zellarten vorliegen, 
als irrig verworfen werden, wodurch wieder die Ansicht von Ziegler gestützt 
schien, dass die lymphoiden Leukozyten als blosse Altersform mit den myelo- 
blastischen Lymphoidozyten zusammen in Eine Zellart gehören. Aus der beiden 
zukommenden Azurgranulation darf aber die Artgemeinschaft nicht geschlossen werden. 

Wie die Lymphoidozyten, so sind ja auch die Lympholeukozyten zu azuro- 
philer Granulation befähigt, doch bedeutet diese Pseudogranulation keine Art- 
zusammengehörigkeit, kein Artmerkmal; denn auch sonstige Zellen bilden diese 
Granulation. Auch kann sie wohl kaum, wie Hynek will, Vorstufe der neutro- 
philen Granulationen sein, denn erstens produzieren auch echte lymphadenoide 
nicht myeloplastische Lymphozyten diese Granulation, und zweitens gehen bucht- 
kernige Rieder-Lymphoidozyten, die diese Granulationen bilden, noch längst nicht 
In Myelozyten über, Es gibt wenigstens keine Myelozyten vom Riedertyp, keine 
echtsn gekörnten Riederzellen. Nur der junge Lymphoidozyt betätigt sich zyto- 
nıetaplastisch d. h ist fühig zur Differenzierung in eine höhere gekörnte Zellart; 
ist er statt dessen zur Riederzelle gealtert, so kann er wohl nicht mehr granulo- 
plastisch metaplasieren | 
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Ausserdem findet man in Promyelozyten noch azurophile Granula neben 
echten wohl ausgebildeten neutrophilen Granula, und bei letzteren kann man be- 
sondere dunklere zyanophile gröbere rotviolette neben hellen erythrophilen violett- 
roten feinsten Körnchen als eigene und eigentliche unreife Körnchen unterscheiden. 
Es dürfte die azurophile Körnung also wohl kaum die Vorstufe der neutrophilen, 
geschweige der eosinophilen Körnung sein. 


Oder man kann hier folgende Gedankenverkettung entwickeln: 


Alle Forscher leiten die Iymphoiden Leukozyten von Zellen vom Typ der 
Grossen Lymphozyten ab, welch letztere von Naegeli und K. Ziegler ala Myelo- 
blasten angesprochen werden; unsere Zellen werden also als weitere Entwicklungs- 
formen bald von lymphoblastischen Makrolymphozyten bald von makrolymphozy- 
toiden Myeloblasten gedeutet. Wären diese „weiteren Entwicklungsformen“ blosse 
Alterungsformen, so wären sie also entweder ältere Lymphoblasten und als solche 
ebenfalls Vorstufen kleiner Lymphozyten, oder ältere myeloblastische Grosslympho- 
zyten und als solche ebenfalls (neutropotente) Vorstufen polynukleärer (neutro- 
philer) Leukozyten. 


In diesem Sinne wurden in der Tat die lymphoiden Leukozyten als Vor- 
stufen polynukleärer Leukozyten (Ehrlich, Grawitz), ja direkt als Leukoplasten 
(Heinz) oder als lymphoide Myelozyten mit metachromatischer Granulation 
(R. Blumenthal) angesprochen. Letztere metachromatische Granulation ist aber 
lediglich die Azurgranulation; und in diesem Zusammenhang kommt die Behauptung 
Hyneks zu gewisser Bedeutung, dass die Azurophilie die Vorstufe der Neutro- 
granulation sel. 


In der Tat sind nicht nur die Mikrolymphozyten, sondern auch nach 
L, Michaelis-Wolff die lymphoiden Leukozyten und nach Pappenheim die 
Grosslymphozyten azurgekörnt, 


Fasst man diese letzteren Zellen mit Naegeli und Ziegler als Myeloblasten 
auf und die lymphoiden Leukozyten als blosse ebenfalls leukoplastische neutro- 
potente Altersstufen dieser (Heinz, Ziegler), so gewinnt diese Behauptung 
Hyneks an Bedeutung. 


Nur müsste man dann die echte Azurgranulation der kleinen Lymphozyten, 
die nach der dualistischen Schule Ehrlichs angeblich nicht in neutrophile Leuko- 
ryten übergehen sollen, von der Pseudo-Azurgranulation der néutropotenten Myelo- 
Leukoplasten trennen. Rechnet man aber die lymphoiden Leukozyten mit Ferrata 
und Schridde als den Lymphozyten genetisch näher stehend, so hätten alle diese 
Gebilde nur die eine echte Azurgranulation. Oder man muss wie zweierlei Gross- 
lymphozyten (Iymphoblastische und myeloblastische) auch zweierlei Lympholeuko- 
zyten, nentropotente Fortbildungsformen der myeloblastischen Grosslymphozyten (ma- 
krolymphozytoide Myeloblasten) mit Pseudoazurgranulation, und agranuloplastische 
Fortbildungeformen der grossen lymphoblastischen Lymphozyten mit echter Azur- 
‘ Körnung unterscheiden. 


— 240 — 


Wenn man diese Tennung aber nicht vornimmt und die Azurkörnung mit 
Hynek ganz generell als Vorstufe der Neutrophilie ansieht, so kommt man schliess- 
lich wieder zur unitarischen Vorstellung von Weidenreich, Benda, Uskoff, 
Stöhr, nach welchen auch kleine Lymphozyten indifferente weiter differenzierungs- 
fähige Gebilde sind, die als Vorstufe der Leukozyten in neutrophile usw. Leuko- 
zyten übergehen, und bei welchem Übergang nach Grawitz die arzurgekörnten 
lymphoiden grossen Splenozyten, als Wachstumsformen der kleinen Lymphozyten, 
_ die leukoplastischen Vorstufen zugleich der neutrophilen (auch eosinophilen?) T,erıko- 
zyten sind. | 

Also entweder die azurophile Körnung, die sämtliche lymphoiden Zellen, 
Lymphozyten, lymphoiden Leukozyten und Grosslymphuzyten führen, ist Vorstufe 
der neutrophilen Körnung (was wir zum Teil roch bestreiten), dann behält die 
unitarische Ansicht recht, dass auch Lymphozyten in Leukozyten übergehen, oder 
man muss im Sinne der dualistischen Theorie zu der Hilfshypothese greifen, dass 
nur die Psendoazurkörnung der Lymphoidozyten und Lympholeukozyten diese Vor- 
stufe ist, dass also verschiedene Abarten von Azurkörnung unterschieden werden 
müssen; was ebenfalls unwahrscheinlich ist. 

Es ist übrigens absolut nicht ausgeschlossen, dass die Azurkörnung viel mehr 
als Vorstufe der Mastkörnung als der neutrophilen in Betracht kommt Wenn es 
aber richtig sein sollte, dass, wie Türk meint, die Jymphoiden Splenozyten ge- 
wissermassen rudimentäre Myeloleukozyten mit schlummernder granuloplastischer 
Potenz sind, d. b. gelegentlich neutromyeloplastisch wie Myeloblasten funktionieren 
können (Heinz, Ziegler), so würden aber doch wobl nicht im Sinne der Uni- 
tarier (Weidenreich, Grawitz, Benda) und Ehrlichs ihre buchtkörnigen 
Altersformen (Übergangsformen) die direkten Vorstufen der polynukleären Leuko- 
Zyten sein; es würden nicht die mononukleären rundkernigen Splenozyten durch 
diese Ehrlichschen, angeblich partiell e-gekörnten Übergangsformen direkt in poly- 
nukleäre Leukozyten übergehen, derart wie Grawitz und Weidenreich das von 
den Lymphozyten behaupten, sondern auch hier würde, wie bei dem Übergang 
der schmalleibigen myeloblastischen Grosslymphozyten zu Granulaleukozyten, die 
artliche Plasmareife und Kerndifferenzierung der blossen ontogenetischen Kern- 
alterung voraufgehen; d. h. es würden erst die Splenozyten zu rund- und bucht- 
kernigen Promyelozyten und Tochter-Myelozyten werden, und erst diese würden 
durch die Vermittlung der Metamyelozyten zu polynukleären Leukozyten werden. 

Was also die neutrogranuläre Potenz der lymphoiden Leukozyten anbetrifft, 
so wird sie ihnen zu- oder abgeschrieben je nach der histogenen Rolle oder 
Stellung, die die Forscher diesen Zellen zulegen. 

Werden sie als Altersformen der grossen Lymphozyten dem Iymphoiden 
System zugeteilt (Schridde, Ferrata, Helly), so wird diese ihre Fähigkeit ge 
leugnet, obwohl sie Azurkörnung bilden. 

Werden sie als Altersformen der Myeloblaston (Naegeli, K. Ziegler, 
Heinz) aufgefasst, oder als Zwischenstufen der Entwicklung von Lymphozyten zu 
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Granuloleukozyten (Grawitz, z. T. eventuell Weidenreich) oder als Vorstufen 
der polynukleären Granulozyten (Ehrlich), so wird ihnen diese Fähigkeit zu- 
geschrieben. 

Wenn die Iymphoiden Splenozyten zu Granulozyten würden, so läge die 
Sache hier wohl ebenso wie bei der umstrittenen Frage des Übergangs von Lym- 
phozyten zu polynukleären Leukozyten, welche Weidenreich, Grawitz, Benda, 
Stöhr, Dominici urgieren, Diese Forscher nehmen an, dass die Lymphozyten 
dabei sogleich polynukleär werden und mit der Granulaproduktion eine besondere 
Kernpolymorphose und Kernstruktur erleiden, die die Lymphozyten vordem nicht 
hatten; ebenso lehrte Ehrlich, dass die mononukleären Lympholeukozyten mittels 
der polymorphkernigen Übergangsformen polynukleär werden, obwobl doch die 
Kernfigur der Übergangsformen eine ganz andere ist wie die der polynukleären 
Leukozyten. 

An und für sich ist es unwahrscheinlich, dass zwei verschiedene Zellarten, 
Lymphozyten und Lympholenkozyten, zu denselben polynukleären Leukozyten 
wirden’), und eben durch diese Unwahrscheinlichkeit wird jede der beiden An- 
nahmen mehr wie zweifelhaft. Deshalb fasst auch Grawitz Lymphozyten und 
Splefozyten nicht als zwei verschiedene Arten auf, sondern als verschiedene Ent- 
wieklungsstufen Einer Art, und lässt die Lymphozyten vermittels der Splenozyten 
und Übergangszellen zn Granulozyten werden, d.h. die Splenozyten aus den kleinen 
Lymphozyten hervorgehen, die kleinen Lymphozyten zu grossen Splenozyten werden, 
nachdem sie selbst aus grossen Lymphozyten entstanden waren. Bei dieser Aunahme 
ist aber nun wieder für die zytogenetische Plazierung der älteren kleinen leukozy- 
toiden Lymphozyten kein Raum. Ebensowenig aber wie kleine Lymphozyten und 
grosse Splenozyten als zwei verschieden differenzierte Zellarten zu Granulozyten 
werden mochten, scheint es wahrscheinlich, dass Lymphoidozyten und Splenozyten 
als zwei verschiedene Arten indifferenter Zellformen granuloplastisch sich betätigen. 
Entweder gehören die Splenozyten artlich zu den Lymphoidozyten, oder sie sind 
keine Granuloblasten. 


Bei dieser Gelegenheit sei auch noch anhangsweise in bezug auf die Azurkörnung 
folgendes erwähnt. 

Wie schon hervorgehoben, hat Pappenheim diese Körnuug auch bei mycloiden 
Lymphoidozyten (Myeloblasten) i. c, Grosslymphosyten akuter und chronischer Mycloleukämie 
beobachtet. 


Diese azurgekirnten Grosslymphozyten sind aber nicht ctwa wegen dieser ihrer 
Pseudokörnung graruloplastische Myeloblasten, oder gekörnte Lymphoidzellen im Sinne von 
Wolff-Eisner. 

| Freilich gibt es daneben auch gleiche Grosslymphozyten ohne diese Körnung, doch 
sind letztere deshalb nicht etwa die von ersteren artlich zu trennenden echten lymphade- 
noiden Grossen Lymphozyten von Wolff. Azurgekörnte und ungekörnte Grossiymphozyten 
gehören artlich zusammen, denn die Azurkörnung ist kein unterscheidendes Artmerk- 
mal Vielmehr ist diese uneigentliche Körnung sehr variabel in bezug auf Vorkommen, 


3) Dasselbe gilt auch für den Fall, dass die angeblich granuloplastischen Lympho-' 
leukozyten von den sicher granuloplastischen Lymphoidozyten artlich zu trennen sind, was 
wir behaupten, während, gerade um die nuloplastische Befübigung der L mplolukor 
zyten zu erbiirten, andere Forscher, wie Ziegler, sie mit den sicher granuloplastischen 
Lymphoidozyten arslich vereinen. 


Polia haematologiss. VI. Band. 3. | 16 
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Häufigkeit in der Zelle, Regelmässigkeit und Grösse der Einzelkörnchen. Auch die an- 
azurophilen Grosslymphozyten eines solchen Blutes sind u. U. trotz Fehlens dieser Körnchen 
mycloidgellig, und andererseits haben cchte, d. h, lymphadenoide grosse Lymphozyten 
akuter Iymphadenoider Leukämien ebenfalls diese Azurkörung wie allo Iymphadenoiden 
Zeligebilde. 

Diejenigen Zellen, die Wolff als „gekörnte grosse Lymphozyten oder Lymphoid- 
zellen“ (I,ymphoidozyten Pappenheims) bezeichnete, und die wirklich myelvidogener 
Herkunft sind, sind hicht die azurophil geköruten Lymphoidozyten (oder Splenozyten), son- 
dern die neutrophil gekörnten Grosslymphozyten (Lymphoidozyten), d. h. die neutrophilen 
Promyelozyten Pappenheims. 


Dieses wären ungefähr die Gesichtspunkte, die bei der Bewertung der lym- 
phoiden Leukozyten in Betracht gezogen werden müssen, um zu entscheiden, ob 
diese Zellart, wie Ziegler will, artlich zu den Myeloblasten, wie Ferrata will 
zu den Lymphozyten, wie Helly will, zu den lymphadenoiden Lymphoblasten 
gehört, oder ob sie als eigene Zwischenart neben Lymphozyten und Leukozyten, 
als eigene dritte Differenzierungsform. der Lymphoidozyten aufzufassen ist. Mit 
andern Worten, ob die grossen lympboiden mononukleären Leukozyten von den 
grossen Lymphozyten artlich zu trennen sind (Pappenheim), oder mit ibnen eine 
artliche Gemeinschaft bilden (Ziegler). Denn während Sternberg leukozytoide 
(myeloide und lymphadenoide) Grosslymphozyten (Lymphoidozyten) vom Rieder- 
Typ kurzerhand für Iymphoide Leukozyten (leukozytoide Wanderzellen Marchands) 
erklärt, deutet K. Ziegler mit Heinz und Blumenthal gerade umgekehrt ge- 
wöhnliche lymphoide Leukozyten des normalen Blutes als (rand- oder buchtkernige) 
Myelo-Leukoblasten. Ist dieses aber anstatthaft, und sind die grossen Iymphoiden 
Leukozyten überhaupt artlich von den lymphoblastischen und besonders auch in- 
differenten myeloblastischen Stammzellen ‘als besondere bereits höher differenzierte 
Zellart abzutrennen, dann wären naturgemäss die bezüglichen jüngsten Ausführungen 
Zieglers'), der ähnlich wie Blumenthal und Heinz lymphoide Leukozyten des 
normalen Blutes mit sessilen Lymphoidozyten (Iymphoiden Markzellen, Myeloblasten) 
verwechselt, sie für letztere anspricht, mit ihnen artlich vereinigt, und.ihnen als 
solchen granulo-leukoblastische Befäbigung zuspricht, zum Teil gegenstandslos, 








:) Ziegler, Fol. haematol. VI, 8. 149 u. 116. 
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Aus dem deutschen Alexander-Hospital in St. Petersburg. 


Ein Fall von Chloroleukämie. 
Von 
L. Johannson und O. Moritz. 





Am 8. Februar 1908 wurde in das deutsche Alexander-Hospital für Männer zu 
St. Petersburg der 42jährige Schmied Friedrich D., wegen unstillbarer Blutung nach Ex- 
traktion eines unteren Backensahnes, die vor 4 Tagen erfolgt war, eingelicfert und in die 
ebirurgische Abteilung aufgenommen. , 

Aus der Krankengeschichte entnehme ich, dass Patient schon am Tage vor der Zahn- 
extraktion leichte Blutungen aus dem Zahnfleisch gehabt hatte. Vorher sollen keinerlci 
Blutungen stattgefunden haben und zufällige Verletzungen immer schnell geheilt sein. In 
früheren Jahren hat sich Patient einer guten Gesundheit erfreut, ist nie Trinker gewesen, 
stellt Lues in Abrede, gibt eine Gonorrhoe zu. ' | 

Der Status bei der Aufnahme am 8. IL 08 war folgender: Mittelgrosser blasser 
Mann von mässigem Ernährungszustand und anämischem Aussehen. Keine vergrüsserten 
Drisen nachzuweisen. Temperatur 37,5%, Puls 88, etwas weich, rythmisch. 

Herz: Grenzen normal, Töne rein. | . 

Über den Lungen normaler Schall und Vesikuläratmen. Das Abdomen weich. Leber 
opd Milz nicht vergrössert. Die Schleimhaut des Mundes blass. Im linken Unterkiefer 
eine offene Alveole, die mit Blutgerinnseln gefüllt ist. Am Bande der Alveole aus dem 
Zahnfleisch parenchymatöse Blutungen. Zwischen Wange und Kiefer und auf der Zunge 
alte Blutkoagula. Der Rachen diffus gerötet. 

Im Urin kein Eiweiss und Zucker. Spez. Gew. 1020. 

In den nächstfolgenden Tagen dauert die Blutung aus der offenen Alveole und der 
Umgebung trotz Behandlung fort, wird eher stärker, und es erweist sich, dass auch das 
Zahnileisch zwischen den Zähnen am Oberkiefer und vorn am Unterkiefer stark blutct. 
Patient fängt an, über Schluckbeschwerden und Halsschmerzen zu klagen, es wird am 
linken Gaumensegel ein kleines blutendes Ulkus mit geröteter Umgebung konstatiert. Am 
16. IJ. — ausserdem ein Ulkus an der Uvula und Schwellung der Unterlippe. Nasenbluten. 
Die Temp. ist allmählich auf 38,80 gestiegen. Der Krifteverfall nimmt zu, und Patient 
klagt beim Sitzen über Schwindel. 

Am 17. II. wird die erste Blutuntersuchung gemacht, bei der 60 Proz. Hämo- 
globin (Sahli) 2160000 rote Blutkörperchen und 7600 weisse Blutkörperchen gefunden 
werden. Im Ausstrich sieht man Formveränderungen und Grössenunterschiede der roten 
Blutkörperchen, polynukleäre Leukozyten 17 Proz., Lymphozyten 81 Proz., meist über 
mittlerer Grösse, eosinophile Zellen 1 Proz., Myelozyten 1 Proz., auf 100 weisse Blutkörper- 
chen zirka 3 kernhaltige rote. | | 

Die Blutungen haben jetzt etwas uachgelassen, und am 18. II. wird Patient in dio 
therapeutische Abteilung übergeführt. 

Der Status ist jetzt folgender: Schlechter Ernährungszustand, Hautdecken und 
Schleimhäute sehr blass, Haut rein. Muskulatur schlaff, Fettpolster reduziert. Zervikal-, 
Ioguinal-, Axillar-, Submaxillardrüsen nicht vergrössert. An der geschwollenen Unterlippe 
ein kleines Ulkus mit verdicktem, dunklem Rande. Ein ähnliches Geschwür auf der Zunge. 

Die oben beschriebene Alvcole des Unterkiefers nicht blutend, trocken. An der 
Uvula und links am Gaumensegel flache. leicht blutende Ulzerationen. Parenchymatiso 
Blutungen aus dem blassen lockeren Zahnfleisch. Temp. 38,2—38,9°. Puls klein, weich, 120. 

16* 
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Die Herrgronzen normal. Dic Töne, besonders der erste, dumpf. 

Die Lungen o.B.. Die Leber nicht vergrissert. Die Milz perkutorisch etwas ver- 
gröseert, nicht palpabel. 

Der Leib weich. Kein Aszites, keine Ödeme. 

Harn: Eiweiss schwach positiv, Zucker negativ, im Sediment vereinzelte hyalino 
Zylinder und Leukozyten. 

Bei der bakteriologischen Untersuchung des Ulzerationsausstriches vom Bachen 
werden Staphylokokken, Streptokokken und Diphtheriebarilien hden. 

In den nächstfolgenden Tagen nahm der Kräüfteverfall sehr schnell su. Die Tempe- 
ratur schwankte zwischen 39 und 40°, das Sensorium war oft benommen, und da Patient 
nicht schlucken konnte, musste er künstlich mit einem Magenschlauch genährt werden. 
Die Blutungen hatten fast ganz aufgehört. 

Am 23. II. war der Hämoglobingehalt (Sahli) bis auf 35 Pros. gesunken. Im Aus- 
strich finden wir 90 Pros. Lymphozyten, 10 Proz. polynukleäre Leukozyten, auf 100 weisse 
Blutkörperchen 2 kernhaltige rote. 

Am 26. II. war das Sensorium den ganzen Tag benommen. Die Temperatur stieg 
am Abend bis 41,1%. Der Puls klein, weich. 

Die Blutuntersuchung ergab: Hämoglobin (Sahli) 30 Proz., rote Blutkörperchen 
960000, weisse Blutkörperchen 21000. Im Ausstrich 97 Pros. Lymphozyten, 3 Proz. 
polynukleäre Leukozyten, 2 kernhaltige rote auf 800 weisse. 

In der Nacht auf den 26. II. kam Patient sum Exitus. 

Dem Sektionsprotokoll (Dr. Ucke) entnehmen wir Folgendes: 

Sehr blasse Leiche, fast keine Totenflecke. In der Bauchhöhle keine freie Fitissig- 
keit. Im Perikard etwa 50 cm® klaren gelben Serums. Unter dem Perikard zahlreiche 

unktförmige Ekchymosen. Das Hers von normaler Grösse, in den Herzhöhlen flüssiges 
lasses Blut und speckige, grünliche Gerinnsel. Die Klappen normal. Das Herzfleisch sehr 
blass. Die Lungen tdematte, sonst o. B. 

Die Milz vergrössert, Kapsel gespannt, Rand stumpf, Gewebe ziemlich derb. 
Gewicht 257 gr, auf dem Schnitt dunkelrot, Malpighische Körper deutlich. 

Die Leber kaum vergrössert, Rand scharf, Gewebe von derber Konsistenz, durchweg 
gelblich, Zeichnung verwischt. 

Die Nieren nicht gross, Kapsel leicht löslich, Oberfläche glatt, das Gewebe sehr 
blass, leicht getrtibt. 

Die Drüsen sind nirgends vergrössert. Die Thymus o. B. Im Dünndarm nichts 
besonderes. Im Dickdarm eine geringe Vergrösserung der solitären Follikel. 

Das Knochenmark der Rippen trocken, von grau-grünlicher Farbe, im Femurfett- 
mark mit einzelnen grünlichen, stecknadelkopfgrossen Partien. Das Schüdeldach schimmert 
überall grüolich durch, ebenso die Orbita und die mittlere Schädelgrube grünlich durch- 
schimmernd. Ein Tumor oder periostale Wucherungen sind nicht zu finden, nur weist das 
Knockenmark eine grünliche Färbung auf. 

Bei der mikroskopischen Untersuchung der Organschnitte (auch nach Schridde- 
Jenner) finden wir in der Leber gut erhaltene Acini mit Trübang und recht starker 
fettiger Degeneration der Leberzellen, reichliche Pigmentablagerung in den Zellen, jedoch 
keine Lymphome, nur ganz selten in der Umgebung der Gallengänge und der Gefässe 
kleine Anhäufungen von Rundsellen. 

Die Nierensellen sind getrübt, stellenweise verfettet; sonst ist in den Nieren 
nichts Abnormes zu konstatieren. 

In der Milz sind Trabekel und Kapsel verdickt. Die Follikel sind klein und gut 
abzugrenzen. Die Pulpa besteht aus einkernigen, grösseren Zellen, s. T. mit rundem, =. T. 
ovalem oder gebuchtetem Kern; die Zellen 4—8 mal, die Kerne 2—4 mal gtüsser als rote 
Blutkörperchen; einzelne eosinophile Myelozyten; keine Riesenzellen. 

io Mesenterialdrüsen zeigen gute Abgrenzung der Follikel von der Pulpa; in 
letsterer reichlich grosse Mastzellen; die Pulpa ist zellarm; die Follikel bestehen aus kleinen 
Lymphozyten, bei deutlichem Keimzentrum. Mässiger Blutgchalt in der Pulpa. Binde- 
gewebe stark entwickelt. 

Im Markausstrich des Femur meist mittelgrosse, einkernige ungranulierte Zellen 
mit bläschenförmigem Kern; daneben wenig eosinophile Zellen, Myelozyten und kernhaltige 
rote Blutkörperchen. 

Im Schnittpräparat des Knochenmarkes, und zwar in den grünen Partikeln 
desselben, einzelne Riesenzellen, wenig rote Blutkörperchen, hauptsächlich verschiedene 
grosse „Iymphozyten“, mit rundem leicht gebuchtetem Kern. Daneben aber auch 
Anbäufungen von kleinen runden, stärker gefärbten Zellen von gleicher Form und Grösse 
(kleine „echte“ Lymphozyten). Viel Fettmark. 
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Fassen wir die wichtigsten klinischen Symptome unseres Falles zusammen, 
so finden wir das Bild einer akut, unter hohem Fieber verlaufenden Erkrankung: 
unstillbare Blutungen, nekrotisierende Prozesse in der Mundschleimbaut, rapid zu- 
nebmender Krüfteverfall Das Blut ist anfangs anämisch und zeigt eine relative 
Vermehrung der Lymphozyten, später entwickelt sich das charakteristische Bild 
der lymphatischen Leukämie. Das Verhältnis der weissen zu den roten Biut- 
körperchen betrug anfangs 1:280 und schliesslich 1:45. Die Lymphozyten 
waren stets von verschiedener Grösse, doch überwogen grössere Formen. 

Die Obduktion ergab nun die für das Chlorom charakteristische Grünfärbung 
des Knochenmarkes. „Tumoren“ und selbst perlostale Wucherungen fehlten. Wenn 
nun schon dieser Befund recht selten ist (Lehmann, cf. auch Fabian und 
Naegeli), so ist besonders auffallend, dass sogar mikroskopisch keine Lymphome 
in Leber oder Niere gefunden werden konnten. Nur im Knochenmark fanden sich 
kleine Anhäufungen von Lymphozyten in den oben erwälnten grünen Einlagerungen. 

Klinisch ist interessant, dass auch dieser Fall eine besonders schwere Anäwie 
aufwies (960000 Erythrozyten), wie dies bei der Chlorolenkämie charakteristisch 
sein soll (Fabian, Naegeli u. a.). 

Der einmalig erhobene Befand von Diphtheriebazillen im Rachen dürfte wohl 
keine Bedentung haben. Die daranfhin angewandten Injektionen von Diphtherie- 
serum hatten keinen Einfluss auf den Krankheitsverlauf. 

Es fragt sich nun, ob wir es in unserem Falle mit einer „Iymphatischen“ 
oder einer ,myeloischen“ Chloroleukämie zu tun haben. Wie uns die kürzlich 
von Pappenheim und Hirschfeld beschriebenen Fälle illustriert haben, kann 
diese Unterscheidung bei der akuten Leukämie u. U. sehr schwierig sein. Was 
nan für die Leukämie „gilt, muss ebenso für das Chlorom, die ,Chloroleukämie“ 
gelten. Denn ausser der Grünfärbung gibt es bekanntlich keinen einzigen Unter- 
schied zwischen diesen beiden Erkrankungen. 

Es scheint nun doch fraglich, ob es in allen Fällen gelingt, eine scharfe 
Unterscheidung der lymphatiachen von der myeloischen Form des Chloroms durch- 
zuführen. Denn wir können trotz der Naegelischen Myeloblastentheorie einer 
Zelle mikroskopisch nicht immer ansehen, ob sie ein grüsserer Lymphozyt oder 
ein werdender Myelozyt ist. Und verwirrend wirkt es, wenn Fille, wie kürzlich 
ein von Fabian als Iymphatische Chloroleukämie beschriebener, verschiedene „mye- 
loische“ Symptome aufweisen, 

In unserem Fall schienen für die myeloide Form das Fehlen der lymph- 
adenoiden Leukome in den Organen und das Zurücktreten der Follikel. in der Milz 
zu sprechen. | 

Andererseits finden wir auch keine myeloblastischen Herde oder Riesengellen 
ausserhalb des Knochenmarks, und die Lymphdriisen zeigen eher eine mässige 
lymphatische Hyperplasie, obschon sie makroskopisch nicht vergrössert waren; da- 
bei fällt ihr Reichtum an Mastzellen in der Pulpa auf. Da nun das Knoeben- 
mark einige, wenn auch nicht ausgodehnte Lymphome enthält, und das Blutbild 





— 246 — 


ein ,lymphatisches* war, so verliert die Annabme einer ,myelojden“ Form an 
Wahrscheinlichkeit, Freilich ist uns die Entscheidung, ob es sich nicht am Ende 
um Myeloblasten im Blut gehandelt hat, nicht gelungen. Alle Organveıänderungen 
sprechen jedenfalls dafür, dass der leukämische Prozess sich noch in einem sehr 
. frühen Stadium befunden haben muss. So war das Röhrenmark noch sehr wenig 
verändert. Die Schwere der Infektion hat den Patienten fortgerafft, bevor sich 
anatomisch das volle typische Bild der lymphatischen Leukämie entwickeln konntc. 

Es handelte sich somit mit grösster Wahrscheinlichkeit um eine lympha- 
tische Chloroleukämie im Anfangsstadium. 
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Prolegomena 
zum Kapitel: Pathologie und Therapie der Leukämien.') 


| Wir unterscheiden drei Formen von generalisierten Primärerkrankungen 

des h&matopoetischen Apparates, die hyperplastisch-leukämische oder maligne Hyper- 
plasie, die granulomatöse und die Iymphosarkomatöse. 

| Diese Primärerkrankungen stehen gegenüber den infektiösen Sekundärerkran- 

kangen des hämatopoetischen Apparates, den Milz-, Drüsen- und Knochenmarks- 
reizungen und Schwellungen bei allgemeinen akuten Infektionskrankheiten, deren Noxen 

vom Blut aus chemotaktisch funktionell diese Organe affizieren, oder durch das Blut in 

diese verschleppt werden, 

Allerdings scheineg auch bei den malignen Granulomatosen und Leukämien die 
hämatopoetischen Gewebe vom Blut aus affizicrt zu werden. Im Gegensatz zu den infek- 
tiößsen Hypertrophien, wo die Toxine bloss funktionelle Irritation oder Paralyse bewirken, 
kommt es hier dabei aber zur Gewebsneubildung durch plastische Reizungen, die ausserdem 
ala solche nicht nur symptomatisch sind, sondern das eigentliche im Vordergrund des Krank- 
beitsbildes stehende Primärmoment, und somit die Grundlage der Krankheit bilden. 
| Sekundärerkrankungen in gewissem Sinne sind auch die sekundären Geschwulst- . 
_ metastasen im hämatopoetischen Gewebe. (Tumoröse Sekundärerkrankungen.) 

Von den tumords malignen Primärerkrankungen des leukoplastischen Parenchyms 
 &bzutrennen sind ferner die Primiirtumoren des Stromagewebes dieser Organe. 

Die Theorie der leukämischen und leukämoiden Erkrankungen des hämatopoctischen 
Apparates hat zu berücksichtigen: 

1. das Verhältnis und das Ineinanderübergehen der hyperplastischen Pseudoleukämie 
(aleukämische Hyperplasie) in die entsprechende (lymphoplastische oder myelo- 
plastische) Leukämie; | 

2. die gegenseitigen Beziehungen der lympho- und myeloplastischen. Erkrankungs- 
formen, speziell bei der myeloiden und lymphadenoiden Leukämie, ihre etwaige 
ätiologische Einheitlichkeit mit der Möglichkeit des Ineinanderübergehens, bzw. 
ihre wesentlichen Unterschiede und Gegensätze; 

3. die Beziehungen der leukämischen i. e. hyperplastischen Wucherungsformen, der 
malignen aleukämischen und leukämischen Hyperplasien 

a) zu den malignen Granulomatosen, ?) 
b) zu den lympho- bzw. leukosarkomatösen Blastomen; 

4. die Beziehungen der malignen Granulomatosen zu den aggressiv atypisch wuchern- 
den autonomen malignen Geschwulstbildungen der hämatopoetischen Paren- 


chyme. 

- Ich habe in Folia haematologica Bd. IV, Suppl. S. 221, 1907 gezeigt, dass eine fast 
ree Parallelität der sogen. Primärerkrankungen des hiimatopoetischen Apparates 
existiert, 

Die malignen Hyperplasien sowohl wie die Lymphosarkomatosen treten bald Iyınpho- 
plastisch bald myeloplastisch, bald aleukämisch bald leukämisch, bald ungefürbt bald chioro- 
matte, bald lymphatisch, bald lienal, bald myelomatös auf. 


1) Fortsetzung zu Fol. haemat. III, S. 435. 

%) Diese Bezeichnung für die granulomatösen lienalen und lymphatischen Pseudo- 
leukämien (Pseudoleucanämia splenica, Anaemia splonica pseudolcucaemica, Splenomegalia 
anaemica Banti und Morbus Hodgkin) cbenso wie der der „granulomatösen Pseudolenkimic* 
(für die gewöhnliche, meist lymphatische, aber uneigentliche. weil nicht hy pcrplastische Form 
{die hyperplastische ist die sogen. echte Pseudoleukämie]) stammt von Pappenheim, nicht 
wie Naegeli auf 8. 376 seines Buches angibt, von Benda. Benda war nur der Ersie, 
der die pseudoleukämische Granulombildung von den echten pscudolcuk‘imisch-Icukiimischeo 
i.e. hyporplastischen Primärerkrankungen abtrennte. 
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Auch die malignen Granulomatosen treten bald mehr uniform lymphoplastisch, bald 
leuko- und granuloplastisch auf, allerdings nie leukämisch, wohl aber anscheinend gelegent- 
lich auch chloromatös, d. h. es schcinen auch ulomatüse Chlorome vorzukommen. 

Über den vorstehenden Puakt 1 (V tais der Aleukämie sur Leukämie) babe ich 
schon früher gelegentlich a. a. O. die z. Zt. wahrscheinlichste Erklärung erörtert. Sicheres 
ist immer noeh nicht bekaunt; nur sind ia letster Zeit (Schridde, Lehndorff) angeblich 
echte Leukimien ohne Knochenmarksalteration mitgeteilt worden; doch ist es wohl unmig- 
lieh, dass hier dan gesamte Knochenmark daranfhin untersucht wurde. Ich hielt früher mit 


gi 
Punkt 2 ist vorläufig noch am wenigsten spruchreif. 
Wir wollen zunächst die Punkte 3 und 4 erörtern. 


Was die malignen Granulomatosen angeht, speziell den lymphatischen Morbus 
Hodgkin und und die lienale Anaemia splenomegalics, +0 ist es der Histologie nach wohl 
zweifellos, dass es sich um chronisch-produktive Entzündungsprozesse auf toxisch-infektiöser 
Basis handelt, um „vatzündliche Primürerkrank n“ des hämatopoetischen Apparates durch 
kryptogenetische Noxcn; sie haben Gegenbilder in entsprechenden Affektionen klarer 
phanorogenetischer Xtiologie, wie in der tuberkulësen Drüsenpseudoleukämie (gene- 
ralisierte Drüscntuberkulose Sternbergs), der malarisch-paludiechen Splenomegalie (Kala- 
azar), der mit Loherzisthose verbundcnon Splenomegalie (Morbus Banti) usw. Vielleicht handelt 
es sich bei den kryptogenetischen Granulosen ebenso wie den leukämisch hyperplastischeu 
Erkrankungen um mitigierte Toxine vaksinierter abgeschwächter Erreger. 

Von den malignen kryptogenetischen und tuberkulösen Granulomatosen 
ist nun bekannt, dass sie in Lymphosarkomatose übergehen können (Yama- 
saki, Brandts u.a.); man hat sich das wohl ähnlich vorzustellen, wie sich auf der Basis einer 
sonstigen chronisch-entzüudlichen Reizung lokal auch sonst im Körper schliesslich ein Sarkom 
oder Karzinom entwickelt, bzw. wie auf der Basis einer konstitutionell tumorösen Dispo- 
sition durch eine bogleitende lokule chronische Reisung oder produktive Entzündung eine 
Geschwulstbildung aungoliet wird, indem die reaktiv limitierte uud organiratorisch teleo- 
logische regenerative Zellbildung umschlägt, übergeht, über das Ziel hinausschiesst, in eine 
den Organisationsplan durchbrechende und nicht respektieronde, autonome schrankenlose 
selbständige Wucheruag. Die im Ubermass produzierende reaktive Zeliplastik wird 
gewissormassen durch die Allergie habituell und von dem eigentlichen Reaktionszweck 
unabhängig. 

Es scheint genau genommen also nicht ein eigentliches direktes Übergehen zu sein; 
es handelt sich nicht um verschiedene Phasen Eines Prozesses, sondern um zwei dem Wesen 
nach völlig verschiedene Prozesse. Bei der tumorösen Lymphosarkombildung tritt noch ein 
absolutes Novum, das im Wesen der blastomatösen Biologie liegt, hiuzu. Beide histo- 
logische Erscheinungsformen sind miteinander nur kombinierte, ihrem Wesen nach un- 
abhängige ätiologisch differente und genetisch nur lose verbundene Prozesse; bzw. auf 
epezi tumorös disponiertem ismus lösen die Noxen, die sonst nur Granulon:- 
bildung erzeugt hätten, u. U. auch Lymphosarkomatose aus. 

Wie ein Karzinom auf luetischer oder lupöser oder sonst wie toxischer Basis, oder 
auf Basis einfach-irritativer Reizungsprozesse am Epithel sich entwickeln kann, so ent- 
steht das I,ymphosarkom auf der Basis der granulomatösen Prozerse des himatopoetischen 
Bindegewebes, die ihrerseits wohl sicher zumeist toxisch - infektiöser Natur sind. Das 
Lymphosarkom dürfte somit wohl cine echte Tumorbildung sein (d. h. übertragbar nur 
d lebendes Zellmaterial, keine Granulationsgeschwulst), aber von nur indirekt toxisch- 
entzündlicher Ätiologie. Granulom und Lymphosarkom sind somit zwei ätiologisch 
unabhängige Prozesse (dort reaktive, hier hyperplastisch-autonome unlimitierte Zellbildung, 
dort eine entzündliche Zellbildung auslüsende entzündliche Noxe — hier der autonome 
tnmoröse, der direkt die eigentlich spezifisch tumoröse i. e. schrankenlose Zeilbildung aus- 
lüsende nisus formativus), deren zweiter aus dem ersten hervorgehen kann, aber nicht 
musa. Dort normale Zellbiologie, hier echte Geschwulstzellen von (bei treptisch goeigaetem 
Nährboden) unsterblichem Fortpflansungsvermigen. 

Wie auf der einen Seite die organoiden Teratome, Hoden- und Ovarialdermoide, 
Kystome, maligne Adenome, Chorionepitheliome in der Ermöglichung von Unterscheidungen 
das Gcschwulstproblem, cs vertiefend, klären helfen, so lassen auf der anderen Scite auch diese 
Primärerkraukungen des himatopoetisehen Apparats gewisse, unsere Vorstellungen erweiternde 
Avalogien aufdecken. 
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Auch hier ist der wesentlichste Unterschied zwischen Granulombildung und Lympho- 
sarkombitdung der, dass die Lymphosarkomsellen eigenen Wachstumstrieb zu unendlicher 
Reproduktion in sich haben, die entzündlichen granulomatôsen Lymphozyten nicht; letztere 
werden nur auf entziiadlichen Reiz hin su einem funktionellen Zweck neugebildet, erstere 
geborchen nicht einem funktionell-plastischen, sondern direkt einem hyperplastischen Reiz. 
Hier erzeugt der unhekannte tumordsc zytoplastische Reiz als eigenste spezifische Wirkung 
unbeschränkte Proliferation; dort dient die Proliferation einem bestimmten Zweck, die Ur- 
sache ist ein entzündlicher Reiz, dic Folge eine Entzündung, (d. h. der Inbegriff aller morpho- 
logisch wahrnehmbaren reaktiven Massnahmen zur Abwehr, Unschädlichmachung und Be- 
seitigupg der Noxe, sowie zur Bescitigung ihrer direkten spezifischen Wirkungen und 
Krankheitsfolgen degenerativer Natur [Läsionen der Nekrosen, Nekrobiosen] und zuın 
reperativ-regenerativen Ersatz des durch Laesio verlorenen Gewebes), deren Tcilerscheinung 
die demarkierende Lymphozytombildung ist. Auf die entzündliche Noxe erfolgt als dirckte 
Krankheitswirkung die Laesio, als indirekte die granulomatöse Entzündung zur Reaktion 
gegen die Noxe; bei der Lymphosarkombildung erfolgt als Ausdruck der direkten spezifischen - 
Reaktion des Gewebes auf den hyperplastisch-tumorösen Reis die unlimitierte tumoröse 
Zellproliferation. 

Möglicherweise existiert gar kein besonders tumoröser Reiz, sondern einfache ge- 
wöhnliche chronische Reize fungieren auf Basis tumoröser Disposition (Schwäche der pro- 
duktiven Zeilbildungsbeschränkung, welche zur vegetativen Fortpflanzung somatischer, zu 
Mat-ixzellen entdifferenzierter Zellen führt) als tumoröse Reize; weshalb auch spezifische 
Tumorparasiten vermutlich gar nicht existieren. | 

Das Lymphosarkom scheint übertragbar nur durch Zellen; cs wächst aus seinem Mutter- 
boden lokal hinaus und erhält sich und regeneriert sich, einmal entstanden, von sich selbst 
aus. Zur Erhaltung, Neuerzeugung und generellen Propagation dagegen einer Infektions- 
geschwulst muss der Infektionserreger selbst weiter verimpft werden. Also zwei auch hin- 
sichtlich der Pathogenese völlig verschiedene Prozesse. Dort Metastasierung des entzünd- 
lichen Reizes, der granulomatäsen Noxe, hier echte passive Verschleppungemotastasen der 
biologisch in ihrer Avidität und Fortpflanzungsfähigkeit gesteigerten Tumorzellen. 

Bei dem Übergang eines infektiösen oder toxischen Granuloms in ein Lymphosarkom, 
bei der malignen Entartung des Granulome also ist das infektiös toxische Agens nur die 
direkte Ursache der Reaxtionsgeschwulst, und lediglich indirekte Ursache des daraus 
resultierenden I,ymphosarkoms; dass aber aus dem Granulom ein malignes transplantables, 
atypisch und aggressiv wucherndes und metastasicrendes Lymphosarkom wird, bzw. dass ein 
infektids toxisches Agens. statt eines Granuloms sogleich ein Lymphosarkom entstehen lässt, 
dazu muss noch eine besondere spezifisch tumoröse Ursache hinzutreten, die vermutlich kein 
äusseres toxisches oder sonstwie chronisch reigendes Agens, sondern die interne tumoröse 
Disposition der von der reizenden Noxe befallenen Gewebe ist. 

Nur inden man diese beiden Ursachen, die direkte und indirekte, nicht auseinander- 
hilt, kam man dazu, inkorrekterweise das Lymphosarkom direkt als Infektionsgeschwulst 
aufzufassen. Immerhin geht aus den Versuchen von K. Lewin wohl hervor, dass unter 
Umständen auch einfache, noch nicht eigentlich maligne Infektionsgeschwülste und ihre 
Zellen transplantabel sind, d. h. im fremden Körper selbat fortwuchern, ohne dass ihr Er- 
reger (der auch auf keine Weise daselbst nachgewiesen werden konnte) mit überimpft wurde. 

Filtrate des Gewebsbreies erzeugten im Versuchstier diese Geschwülste nicht. Ahn- 
liche infektiöse transplantable Granulations- oder Infektionsgeschwülste ohne Infektions- 

dürften auch Stickers Hunde- I,ymphosarkome sein. Sie sind aus einfachen 
Granulomen entstanden, sind maligne Granulome geworden (nicht zu verwechseln mit der 
pseudoleukämischen malignen Granulowbildung). Ein lebender „Infektionserreger“, ein Virus 
braucht diese infektidsen Granulome nicht nötigerweise auszulösen, auch unbelebte chronische 
Toxine, toxische Reize, genügen dazu. Da solche „Endotoxine“ vermutlich in malignen 
Geschwulstzellen gebildet werden, ist es möglich, dass Trausplantationen von Geschwulst- 
zellen im Versuchstier, im Greffetriiger selbst ,infektiüse Granulome“ auslösen, die bei 
tumoröser Disposition des Versuchstieres maligne entarten, und selbst transplantabel werden, 
ohne dass ein lebender Erreger mit ihnen überimpft wird. So erzeugten K. Lewin und 
Leopold bei Versuchstieren transplantable Granulome durch Einimpfung maligner Tumoren. 
Diese malignen Tumoren gingen zugrunde, aber in ihrer Umgebung entstand cine Reaktions- 
geschwulst, vom Greffeträger gebildet, die maligne eutartete. nlich ist zu deuten das 
Sarkomatöswerden des vom Versuchstier gelieferten Stroma in transplantierten Karzinomen 
(Bashford, Ehrlich), oder die Entstehung primärer Karzinome seitens des Epithels des 
greffetragenden Versuchstieres in der Nachbarschaft eines transplanticrten Sarkoms (Borrel, 

- Lewin). 
Man hat ro drei Möglichkeiten im Auge zu bebalten. 
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Einmal kann ein entstindliches Granulom zum rundzelligen Lympbosarkom entarten, 
und zweitens kann ein Grannlom oder Granulosarkom im angrenzenden Epithel als eigner 
Reis besondere atypische maligne Wucherung auslösen (Ribbert), drittens kann umgekehrt 
ein Karzinom die umgebende Granulombildung oder selu Stroma durch toxisch chemische 
oder katalytische Eintlüsse und Reize zur tumorösen Wucherung anreisen (infizieren ?), wo- 
durch dann Mischgeschwtilste (Carcinoma sarcomatodes, nicht au verwechseln mit diffus 
wacherndem nicht alveolärem Epitbelsellkanzer) resultieren. Schwindet mit der Zeit die 
»schrankenlose“ epithcliale Wucherung, wird sie vom Sarkom überwuchert und erstarkt das 
Sarkom, so ist ein Karzinom (durch substitutive unelgeotliche Metaplasie) in Sarkom „über- 
gegaugen”, 

er ieses gilt sowohl von der Metastasierung innerhalb desselben Organismus, wie von 
der Transplantation, Bei der Infektionageschwulst metastasiert der entzündliche Reiz, das 
—— irus, der Jebende Parasit; bei der echten Gesehwulst die tumoröse Zelle; diese 
. ist 
Die Geschwulst wächst und erhält sich aus sich selbst heraus durch blosse Multi- 
plikation und Zellteilung; sie propagiert dort, wo Geschwulstzellen verschleppt sind. Die 
afektionsgeschwuist wird allenthalben neugebildet, aus einem neuon Gewebsboden, wo In- 
fektionskeime hingeraten. Dort homoplastische Vermehrung, hier heteroplastische Neubildung. 
Bei dieser tion erkrankt bei der Granulombildung der neue Nähr- und Mutterboden, 
in.den der Infektionserreger hingerät, selbst aktiv granulomatäs, reaktiv entatindlich; 
bei der Propagation des Lymphosarkoms aber erkrankt der die Metastase und das Trans 
plantat empfaugende neue Nähr- und Mutterboden erstens nur dann, wenn er treptisch dis- 
poniert ist, von schwiicherer biologischer Zellavidit&t') ist als die parasitäre Geschwulstzelle, 
und dann nur passiv, indem er lediglich nutritiv ausgesogen und durch infiltrierende Sub- 
stitution zur Atrophie gebracht wird; nicht aber erkrankt er selbst aktiv oder entartet er 
selbst primär tumorös lymphosarkomatüs, so dass er also nur als Nährsubstrat dient. 

Bei der Weiterverschleppung der Lymphosarkomzellen handelt es sich nur um Zell- 
transplantation, Greffepropfung von in biologischer Beziehung tumorös entarteten Zellen, 
nicht um Infektion. Auch die experimentelle Tumorerseugung durch Transplantation 
spiegelt nur die sekundäre Tumorerkrankung wieder, die zur trophischen Aussaugung und 
Erschöpfung des Greffetrügers führt, sagt aber nichts aus über die Bedingungen und daa 
Wesen der primären aktiven Tumorerkrankung, d. b. die Entartung normaler Zellen su 
Tumorzellen. Da bei der sekundär metastatischen Tumorpropagation die Tumorzellen selbst 
als fremdartiger heterogener und heterotoper Parasit wirken, so kann eg nioht wunder- 
nehmen, dass auch sie in der Tat ihrerseits entzündliche Reaktion und Granulombildung 
auslösen (Stroma des Krebses, Lymphosytenwall, Plasmozytombildung um | hosarkome), 
_ die dann natürlich ihrerseits von neuem befallenen Mutterboden auageht. i erkrankt 
dieser also zwar aktiv, aber nicht tumorës, sondern nur entstindlich Ka ltat also (je 
schwulsthildung unter Umständen entzündliche sur lokalen Partialheilung führende Pro 
zesse AUS. . 

“Wie entsteht nun primäre Geschwulstbildung aus entzündlichen Prozessen, aus 
Granulombildung? Diese Frage ist wohl zu studieren an den Tatsachen, welche zeigten, 
dass nicht nur Irgendwie erkranktes Bindegewebe u. U. das benachbarte Epithel sekundär 
zur atypischen Epithelwucherung veranlasst (Ribbert), sondern dass auch tumoröses Biude- 
gawebe, Sarkome, das benachbarte Epithel zur Kankroidbildung anreizen kann (Borrel, 
K. Lewin), und dass ebenso umgekehrt Karzinomgewebe sein Stroma nicht nur zur ein- 
fachen Vermehrung (Scirrhus), sondern direkt zur Sarkombildung anreizen kann (Carci- 
noma sarcomatosum).* 

In diesen Fall erkrankt der neue Mutterboden nicht nur granulomatös, sondern 
direkt selbst tumords, doch braucht dieser neu entstehende Tumor nicht artgleich hinsicht- 
lich seiner Zellen dem auslösenden zu sein. Hier ist eben der, neue Geschwulstbildung aus 
lösende Tumor lediglich als chronisch entzündlicher Reiz wirkend; es ist die tumoröse 
Natur dieses Reizes sur Neubildung von Tumoren im neuen Wirtsgewebe gar nicht unbedinnt 
nötig. Auch einfach, nicht tumorës, erkranktes Bindegewebe reizt unter Umständen die 
Nachbarschaft zur tumorösen Erkrankung. Der erste Tumor infiziert picht selbst direkt 
das neue Bindegewebe tumords, sondern dieses erkrankt auf jeden Fall auch zuerst einfach 
entzündlich (das Epithel’ zu einfacher atypischer aber limitierter Wucherung), und erst 
dieser entzündliche Prozess geht sekundär in autonome unlimitierte Geschwulstbildung über 
durch biologische Abartung seiner Zellen. 

1) Mangel an proteolytisch-zytolytischem Ferment. 

*) Bei manchem Übergang von Karzinom zu Sarkom liegt wohl nur Übergang eines 
adenomatds gebauten Karzinom oder Endothelioma alvcolare in diffusen Kanzer vor. 
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Nôtig ist nur, dass das für metastatische Greffen treptisch empfängliche Gewebe zu- 
fallig auch hinsichtlich der entztindlichen Zellbildungsbeschrinkung tumords disponiert ist; 
also nicht nur biologisch. schwächere Avidität gegenüber sekundärer Invasion heterotoper 
gewebsfremder Zellen. aufweist, sondern auch eine Art konstitutionelle Schwäche der Zell- 
bildungsbeschrünkung gegenüber den eignen in ihm primär gebildeten Zellen besitzt. Wie 
: sowohl von aussen her ein exogener entzündlicher Reiz Epithel oder Bindegewebe bei ge- 

gebener tumoröser Disposition zur Tumorbildung anreizt (die neugebildeten Zellen biologisch 
umstimmt zu aggressivem Wachstum mit unendlicher Fortpflanzungstendenz und dadurch 
bedingter weiterer Metastasenbildung), so wirkt hier von innen her erkranktes Gewebe auf 
die tumorts disponierte Nachbarschaft als tumordser, Tumorbildung auslüsender Reiz. Ein 
besonderer, von entzündlichen Reizen abweichender, eigner Tumorreiz ist nicht nötig an- | 
zunehmen, geschweige gar ein infektiöser spezifischer, Tumorbildung orzeugender Parasit. 
Es handelt sich bei diesem Übergang auf die Nachbarschaft nicht um Infcktion, sondern 
einfach um chronische Reizwirkung auf tumorös disponiertes Gewebe, Diese tumoröse 
Disposition kann möglicherweise erworben sein und werden. 

Es ist also bei der Tumorpropagation die gewöhnliche homoplastische Vermehrun 
und Erhaltung in grader Leitlinie von sich selbst aus unter infiltrierender Substitution un 
Resorption der passiven Nachbarschaft, und zweitens die „Ansteckung“ oder der Übergang, 
die Verbreitung des aktiv tumorösen Prozesses auf die dadurch ebenfalls aktiv neoplastisch 
tumorös werdende Nachbarschaft zu unterscheiden. 

Wie sich aber auf entzündlicher Basis eines chronischen Reizzustandes Tumoren 
ausbilden, so geht u. U. ein Granulom in Lymphosarkom über. Es tritt nicht ein eigner 
spezifischer Reiz hinzu, sondern nur eine eigne neue Reizqualität; der entzündliche Reiz 
wird zum tumorös hyperplastischen verstärkt und erhoben, da dds Reaktionsvermögen in- 
folge der vorbandenen oder hinzukommenden tumorösen Disposition relativ herabgesetzt ist. 
Nicht eine eigne spezifisch tumoröse causa externa ist also anzunchmen, sondern die spezi- 
fisch tumoröse Ursache ist interner dispositioneller Natur. Diese dispositionelle Schwäche 
(Fermentmangel?) ist die direkte Ursache der biologischen Zellerkrankung, der tumorösen 
Biologie; der entzündliche Reiz ist nur auslösendes Moment, 

Diese Tatsachen und Überlegungen hat man sich zu vergegenwärtigen zum Ver- 
ständnis des Vorganges des Überganges von Granulombildung in Lymphosarkombildung, und 
sum Verständnis der gegenseitigen genetischen und ätiologischen Bezichungen bei den vor- 
handenen wesentlichen pathogenetischen Differenzen und sonstiger morphologischer Analogien. 


Ähnliche Verhältnisse dürften massgebend sein bei den Beziehungen der hyper- 
plastisch leukämischen Prozesse zu don Lymphosarkombildungen. 

Was die Aufdeckung der Natur der leukämischen Prozesse anbelangt, so sind die 
Bestrebungen, dem Verständnis auf rein deskriptiv-morphologischem Wege näher zu kommen, 
zurzeit auf dem toten Punkt angelangt. | 

Der bisher fruchtlose Kampf der dualistischen und monophyletischen Richtung hat nur 
Wert, wenn er Fingerzeige liefert, ob die leukämischen Prozesse den Tumorbildungen oder 
den Granulombildungen näherstehend zuzurechnen sind. 

Diese Frage zu entscheiden, muss jetzt das nächste Ziel der Forschung sein. 

Die Ergebnisse der monophyletischen Richtung sprechen für die letztere, die dua- 
listischen Vorstellungen für erstere Auffassung. Hier einfach evolutlonistische Hyperplasie 

räformierter Gewebe, dort Metahyperplasie, . d. h. ausser Hyperplasie noch Metaplasio und 
Neoplasie wie bei anämischen und sonstigen toxisch entzündlichen (infektiösen) Verände- 
rungen der hämatopoetischen Gewebe, nach Massgabe der epigenetischen einfach entzünd- 
lich gytoplastischen Reize, der zytoplastischen Natur der die hämatopoetischen Gewebe 
treffenden epigenetischen entzündlichen Reize. Die jüngst publizierten Tatsachen von 
Ellermann, Übertragung durch zellfreies Material, sprechen für die infektiöse Natur, £0- 
mit gegen die dualistische Theorie. 


Was die malignen aleukämisch-leukämischen Hyperplasien angeht, 
so unterscheiden sie sich von den malignen Granulomatosen, selbst eine ver- 
schiedene Ätiologie vorausgesetst und zugegeben, histologisch eigentlich nur, dass bei 
letzteren neben der Parenchymzellvermehrung noch eine stark reaktive entzündliche Mit- 
beteiligung des Stromagewebes statthat, welche ibr:rseits wohl auch die leukämische 
Manifestation der granulomatösen Krankheiten ins Blut hinein verhindert. 

Während es daher bei den malignen Hyperplasien zu einer scheinbar schranken- 
losen, wenuauch organoiden und nicht wie bei den Lymphosarkomen atypischen Zcllprolife- 
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ration kommt, besteht bei ihnen, wie bei den Granulomatosen, die Malignität jedenfalls nur 
in dem multipel generalisierenden Fortschreiten, in der systematischen Pro ion des 
Prozesses auf weitere Abschnitte des hima fischen Apparates, und zwar bei den leukä- 
mischen Hyperplasien ebenfalls wie bei den Granulomatoscn durch Generalisation und Meta- 
stasierung der ursächlichen Noxe selbst nicht durch Generalisation des gebildeten krank- 
haften Wuchersellproduktes. Dabei bleibt der allenthalben und multipel sich neubildende 
hyperplastische Prozess allenthalben lokal begrenzt, d.h. es bleibt die hyperplastische Zell- 
wucherung, die Pareachymhyperplasie stete, wie die multipel lokalisierte Granulombildung, 
eino lokal limitierte, lokal beschränkte. 

Oben bei Schilderang der Unterschiede nulomatös entzändlicher und tumoröser 
Prozesse sahen wir, dass nur letztere echte sekundäre Metastasen machen, die verschiedensten 
Gewebe tumorts infiltrieron und durch Substitution metaplasieren, während bei den Granu- 
lombildungen Pseudometastasen herrschen, durch Verschleppung der granulomattisen Noxe 
nur ubiquitäres hämatopoetisches (perivaskuläres) Bindegewebe durch Neoplasie und echte 
Metaplasie aktiv in Aquivalentes Granulomgewebe umgewandelt wird. 

Prinzipiell ganz ebenso in qualitativ pathogenetischer Hinsicht verhalten sich nun 
auch die pseudoleukämiech-lenkämischen Prozesse d.h. die maligne Hyperplasie, die hyper- 
plastische Adenie, splenomatöse Pseudolenkämie, und die Leukämie, und stehen somit durch 
diesen essentiell abweichenden pathogenetischen Krankheitsverlauf und die Art ihrer gene- 
ralisierenden Ausbreitung im Gegensatz zu den echten Geschwulstbildungen. 

Im Gegensatz zu den tumorösen Prozessen nur typisches Wachstum unter Wahr- 
ung des organoiden Charakters — einfache Hyporplasie. Auch hier besteht die Malignität 
nur in der progredienten Systematisierung und Generalisierung des Prozesses, d. h. der 
vegetativen Vermehrung seiner Ursache, nicht in biologischer Abartung der Zellen zu 
heterotypen Geschwulstzellen mit aggressivem Wachstum, schrankenlosem Fortpflanzungs- 
trieb, erhöhter aiuitat und biologischer Vitalität, die zu echter Zellmetastasierung die 
Bedingungen gibt. 

Von den Lymphosarkomatosen sind somit maligne Hyperplasien und Granulomatosen 
in gleicher Weise wesensdifferent; bzw. die leukämischen und granulomatösen Prozesse 
sind untereinander qualitativ gleichartig und im Prinzip wesensgleich durch die essentielle 
Gleichartigkeit ihrer generalisierenden Pathogenese bzw. die pathogenetische Propagation 
beider, sonst in Histologie und vielleicht auch in Ätiologie differenter Krankheitsprozesse. 

Es ist daher nicht angängig, die Leukämien, weder die myelviden (Banti) noch die 
akuten (Sternberg), den Tumorbildungen anzuglicdern, von denen sie sich etwa nur unter- 
scheiden, wie das maligne Adenom vom Adenokarzinom. 

Von den Grauulomatosen unterscheiden sie sich nur histologisch durch die reine 
Parenchymhyperplasie, d. h. dadurch, dass auf den (entzündlichen?) hyperplastischen Reiz 
das hämatopoetische Parenchym allcin und einfach in Hyperplasie gerät, während dort noch 
eine reaktive Bindegewebsgraaulation statthat — von der Lymphosarkombildung aber durch 
die fehlende Atypie der Wucherung und das Fehlen jeglicher echten Metastasen, d.h. also 
der diese bedingenden tumorösen Zellentartung. Nur einfache und limitierte, nicht wie 
dort schrankenlose Hyperplasie. 

Insofern steht also die maligne Hyperplasie gewissermassen in der Mitte zwischen 
der multipel generell granulierenden und der atypisch ssiv und autonom wuchernden 
Erkrankungsform als eine durch Stromawucherung nicht beschränkte blosse und reine 
Parenchymhyperplasie von organoider Gewebsstruktur, ein zwar hyperplastischer aber durch 
Noxeaverschleppung generalisierender, lokal limitiert bleibender kheitsprozess. 

Man kann diese Farenchymhy perplasic auffassen als durch hyperplastische Reizung 
der lympho- oder myeloplastischen Gewebststammzellen entstanden — als solche teilt sic 
mit den iymphsarkomatösen Blastomen den hyperplastischen Charakter, die vermehrte und 
beschleunigte Zellwucherung, unterscheidet sich aber von ihnen dadurch, dass die indifferenten 
oder entdifferenzierten Wucherzellen ihre normale biologische Vitalität behalten haben, 
nicht zu Tumorzellen entartet sind, keine neue besondere tumoröse Biologie akquiriert haben 
mit erhöhter Avidität, infiltrativer Aggressivität des Wachstums und unlimitiertem Proli- 
ferationstrieb. Oder man kann die Parenchymhyperplasien in Analogie setzen zu den ent- 
zündlich infektiôsen, mehr funktionellen Veränderungen und Hypertrophien der hämato- 
poetischen Gowebe bei allgemeinen akuten oder chronischen hämatogenen Infektionskrankheiten 

Typhus, sekundäre Lues, Rekurrens) In dem Fall würde es sich nicht eigentlich um 

yperplasie, sondern um funktionelle Reizung oder Lähmung der blutzellbildenden Organe 
mit Aktivitätahypertrophie handeln. Die Zellvermehrung wäre nicht die direkte Folge 
(Läsio), die spezifische Energie oder Reaktion auf einen plastisch-hyperplastischen Reiz, 
sondern, wic eine Bindegewebsgranulation, nur die mittelbare Reaktion, die reaktive 
sekundäre Folge gegen einen dem Wesen nach toxisch-entzündlichen Reiz. 
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Als solche unterscheidet sie sich von der chronischen Granulombildung (Tuberkulose, 
Lues) nur durch das Fehlen der stromatisch-retikulären Mitbeteiligung, von den akut- 
infektiösen Veränderungen des hämatopostischen Gewebes durch die Chronizität und in- 
folgedessen grösseren Hypertrophien bei der chronischen Leukämie, während die akute 
Leukämie mit den akuten hämatogenen Infektionskrankheiton histologisch und klinisch die 
grösste Ähnlichkeit hat. 

Auch sonst bestehen biologisch die grössten Ähnlichkeiten mit Veränderungen bei 
akuten Infektionskrankheiten; s.B. sind die Leber- und Nierenlymphome bei Leukämie und 
z.B. Typhus und Masern nicht zu unterscheiden. | 

Der Hauptunterschied ist gegeben durch die Blutveränderung. 

Wird bei den hyperplastischen Prozessen das Blut nicht pseudoleukämisch, sondern 
deutlich leukämisch verändert, so treten sogleich unreife atypische Vor- und Mutterzellen 
im Blut auf, während es bei den akuten Infektionen, wenn nicht zu aggressiver negativ 
chemotaktischer oder leukolytischer Leukopenie (Typhus), so zu blosser Hyperleukozytose 
reifer Blut- und Knochenmarkszellen kommt, und erst sekundär regenerativ die unreife 
Reserve herungezogen wird, welche funktionell regenerative Zellbildung aber nie zu so tief 
stehenden indifferenten Embryonalformen führt, wie bei den mit Entdifferenzierung einher- 
gehenden hyperplastischen Leukämien (leukimischen Hyperplasien). Bei: infektiösen Leuko- 
sytosen treten bei Verschiebung des Blutbildes nach links allenfalls nur kleine fertig diffe- 
renzierte Myelozyten auf, schon nicht einmal Promyelozyten; Myeloblasten so gut wie gar 
nicht, auch kaum bei Typhus, sondern allenfalls nur mässig unreife grössere Lymphozyten 
bei Iymphotaktischer Reizung: 

ach alledem dürfte die leukämische Parenchymbyperplasie den toxisch-cntstindlichon 
Veränderungen näher stehen als den Geschwulstbildungen. Wührend sie von letzteren 
essentiell geachieden sind, bestehen gegenüber den entzündlichen Prozessen anscheinend 
nur graduelle Differenzen. 

Abgesehen von diesen nur graduellen histologischen Unterschieden verhalten sio 
sich aber im Prinzip, d. h. in bezug auf die pathogenetische Propagation, die Zellbiologie 
und die Natur der Ätiologie ganz wie die Granulomatoscn. 

Trotzdem die malignen Hyperplasicn nämlich mit den autonomen Lymphosarkom- 
bildungen die durch bindegewebige Reaktion nicht beschränkte reine Pareschymzoll- 
wucherung gemein haben, die die Granulosen nicht besitzen, stehen sie dem Wesen nach 
den letzteren doch näher und sind ihnen essentiell verwandter. Es fehlt das unbeschrinkte 
Wachstum, die Metastasenbildung, die tumoröse Zellbiologie. 

Ich habe jüngst zusammen mit Hirschfeld gegenüber Ehrlich, Sternberg, 
Banti, Ribbert auch für die myeloide, speziell auch akute Leukämie, wie ich glaube ein- 
wandsfrei, gezeigt, dass auch hier nicht von achten Verschleppungemetastasen wie beim 
Lyınphosarkom die Rede scin kann, und habe ferner gezeigt, dass beide Leukimicformen 
aus gemeinsamen Gesichtspunkten zu betrachten sind. Auch die myeloide Leukämie ist, 
wie die lymphadenoide, gewissermassen eine Systomerkrankung, eine generalisierte multiple 
oder ubiquitäre Hyperplasie; auch hier gibt os keine echten (myelogenen) Metastasen, son- 
dera nur eine generalisierte multipel hyperplastisch angreifende Noxe. zeigt sich be- 
sonders in dem Vorkommen myeloider Preudoleukämie (Aschoff) (bzw. Leukämie ohne 
Markaffektion [Lehndorff]) und der Analyse der myeloiden leukimischen Metaplasio, dic, 
wie bei Intoxikation, Anämie und Infektion, eine echte, nicht wie bei tumorösen Blastomen 
eine blosse subetitutive ist. 

Nicht die wuchernde Zelle ist bei der Leukämie die kontagidee Trägerin des plastischen 
Reizes, des nisus formativus, sondern ein extrazellulärer plastischer Reiz, eben die betreffende 
leukämische Noxe ist es, welche verschleppt wird, durch die Verschleppung die Krankheit 
propagiert, und am Ort ihrer Verschleppung, im neu infizierten Gewebe Neoplasie, hervor- 
ruft. Die verschiedenen Wucherungen sind nicht sukzessiv auseinander entstanden, sie sind 
autochthone lokale Neoplasien, entstammen dem befallenen Gewebc selbst (Gefilsswänden); 
sämtliche multiple Eruptionen sind also äquivalente und koordinierte aktive Primärgeschwülste, 
deren Zellen nicht aus dem Blut emigriert oder mit dem Blutstrom passiv embolisch verschleppt 
sind, sondern selbst die Blutmischung aktiv zytokerastisch durch Zellabstossung beeinflussen. 

In dieser Beziehung verhalten sich also die Leukiimien völlig wesensverschieden 
von den Lymphosarkomatosen und völlig wesensgleich den infektiösen Granulomatosen, woraus 
auch wieder umgekehrt folgt, dass auch bei letzteren die entzündlichen Lymphome nicht durch 
Emigration entstanden zu denken sind, sondern als hauptsächlich lokal aus dem gereizten 
Gewebe der Gefässwände hervorgegangen, wennschon natürlich der extravasal wirkende 
lymphoplastische Reiz auch aus den Gefässen Lymphozyten anlockt. Aber schon etwaige 
myeloplastische Reize finden im normalen Blut keine Myelozyten zur Anlockung. Dazu 
kommt, dass es entzündliche reine Lymphome perivaskulären Sitzes gibt, ohne jede Granu- 
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fationsgewebsbildung, die sich strukturell völlig wie dio hyperplastisch lcukämischen ver- 
ten (Hansemann, Markusc: Leberlymphome bei Typhus usw.). Wenn nun die leu- 
kämischen Lymphozytome durch Hyperplasie (Dualisten) bzw. richtiger durch perivaskuläre 
Neoplasie (Monophyletiker) entstanden sind, so muss auch für die entzündlichen Lymphome 
die universelle Bedeutung der Emigration abgelehnt werden. Die Theorie der einfachen 
Hypertröphie ubiquitär präformierten schlummernden perivaskulären Lymphädenoidgewcbes 
zur Erklärung des belicbig entstehenden Iyınphozytenführenden entzündlichen Granulations- 
gewebos (Ribbert) ist allseitig abgelchnt; es lassen sich nieht überall (Cornea, Blase, 

‘onjunctiva) präfoımierte Arnoldsche Lymphome nachweisen (z.B. beim Kind), wo experi- 
mentell Granulombildung erzeugt werden kann; bleibt also nur übrig, histiogene Neoplasie 
aus wucherndem fixen Perivaskulärgewebe (Marchand) als Erklärung der entzündlichen 
lymphozytären Infiltrationer anzunehmen. 

Schon diese wesentlicho pathogenctische Analogie mit den Granulo- 
matosen spricht für infektiös-toxische Ätiologie auch bei den leukämischen 
Érkrankungsformen, bzw. ist mit ein Beweismoment für die Annahme solcher 

tiologie. 
eitere Beweismomente sind: 

1, das generalisiorte Bofallensein des hämatopoetischon Apparates, welches an 
allgemeine Infektionskrankheiten erinnert; 

2. die akuten und anämischen Formen (Leukanimie, Pseudoleukanämie), wo die 
Akuität für Infektion durch Virus, die hämorrhagische Anämie für gleichzeitige 
Toxizität spricht; 

8. die fieberhaften Zustände; . 

4, dic z. T. den akuten Leukombildungen völlig gleiche, nicht granulomatöse 
sondern einfach hyperplastische Histologie auch bei akuten allgemeinen In- 
fektionskrankheiten, wie z.B. die Leberlymphome bei Typhus und Scharlach, 
die Typhusmilz, das Typhusmark; 

6. die in gleicher Weise wie bei den Leukämien auch bei Infektionen und anämi- 
sierend3n Intoxikationen vorkommende myeloide Metaplasie der Milz (Kast, 
Frese, Kurpjuweit [karzinomatöse Anämie], Erich Meyer, Morawitz 
[pornizidso Anämie]) und makrolymphoide Metaplasie des Knochenmarks (Studer 
|Typhus]), desgl. die myeloide Metaplasic der Drüsen (Fränkel-Japha-Troje- 
Geissler [Scharlach]). 

Die Dualisten (Naegeli, Schridde, Lehndorff) nehmen bei Leukämie keine echte 
aktive intraparenchymatische Metaplasic des aktiv, d. b. leukämisch-hyperplastisch erkrankten 
Gewebes selbst an, sondern nur substitutive passive Metaplasio durch ein extraparen- 
chymatisch wucherndes zweites Gewebe. Das passive Gewebe wird danach substituiert und 
dadurch metaplasiert durch das leukämisch hyperplastische eigentlich aktive Gewebe, in 
dem diescs bloss hyperplasiert, nicht aber selbst metaplasiert; nicht ein metaplasiertes Ge- 
webe wuchere unter eigener Metaplasie, nicht das leukämisch wuchernde Gewebe meta- 

lasiere selbst während der Wuchcrung, sondern durch einfache Wucberung eines fremden 
yperplastischen Gewebes werden andere passive, dadurch zur Atrophie gelangende Gewebe 
substitutiert und so pseudo-metaplasiert. Die Metaplasie ist hier nur akzidentell bei dem 
penis erkrankenden substituierten Gewebe, nicht dem wuchernden Gewebe cigentümlich. Dic 
eukämische Hyperplasie ist hiernach, nach dieser dualistischen Theorie, eine einfache reine 
Hyperplasie präformierten Gewebes unter Wahrung seiner nativen sytologischen 
Zusammensetzang. Das krankhaft aktive Gewebe wuchert nach dieser Ansicht nur, ohne 
dabei zu metaplasieren (abgesehen von der kataplastischen Entdifferenzierung in makrolym- 

hoides Keimzellgewebe). Weder die myeloido Metaplasie der Milzpulpa noch die mikro- 
ymphadenoide Metaplasie des Knochenmarks werden als echte Metaplasien des unter Meta- 
plasie wuchernden Parenchymgewebes selbst anerkannt, sondern auf passive Substitution 
durch ein unter einfacher Hyperplasie wucherndes sweites Gewebe (bzw. bei der myeloiden 
Milzmetaplasie, priformierter myeleukozytärer einzelzelliger Gewebsreste) zurück 

Das Wesen der Leuk&mien beruht nach dieser Auffassung nur auf Hyper- 
plasie präformierter Gewebe in ihrer präformierten Gestalt und ist im Prinzip der 
tumorösen Wucherung (s. 0.) gleich, von der es nur durch das Fehlen der atypisch-schranken- 
losen Zellvermehrung und der echten Metastasen unterschieden sei. Diese dualistische 
Theorie muss daher mit rein hyperplastisch wirkenden Reizen operieren, 
muss einen nur hyperplastisch wirkenden Reiz als spezifisch leukämische Noxe substituieren, 
der dem tumorösen Reiz verwandt sein müsste. Das Spezifische der echten Tumorbilden 
scheint aber nicht, wie wir sahen, auf der Besonderheit: des Reizes, sondern vielmehr au 
der dispositionellen Besonderheit des reagierenden Gewebes zu beruhen; d.h. es gibt eben- 
sowenig nie spezifisch hyperplastische, auch keine spezifisch tumorösen exogenen Reize, die 


ohne weiteres als solche auf jedem beliebigen Gewebe einen malignen Tumor erzeugen, das 
Gewebe in tumorése Degeneration versetzen. Einfache, d. h. nicht tumoröse, auf 
reiner Hyperplasie beruhende Prozesse werden aber, soweit bis jetzt in der 
Pathologie bekannt, einzig allein durch funktionelle Aktivität (Arbeitshyperplasie) er- 
zeugt, und die sic auslösenden Reize sind lediglich funktionell reaktiver Natur. Eigentlich 
spezifisch hyperplastische und dabei nicht tumoröse Reizungen, die ein präformiertes Gewebe 
oder Gewebssystem zu reiner fortgesetzter progressiver Hyperplasie anregen, sind bis jetzt 
nicht bekannt, am wenigsten solche auf infektiös-toxischer Grundlage. Sind daher die 
Leukämien in der Tat reine Hyperplasien, so könnten sie nur funktionelle Kompensations- 
hyperplasien (von Art der Struma) sein, wie solches Wolff-Eisner und auch K. Ziegler 
annehmen, Sollte sich der in Rede stehende Krankheitsprozess aber als infoktiöser Natur 
(Fllermann) herausstellen, so könnte er schon deshalb keine reine Hyperplasie sein. Da, 
wie wir sahen, die leukämische Wucherung aber von den autonomen Blastomen wesens- 
verschieden ist, ausserdem aber andere reine hyperplastische Prozesse nicht bekAnnt sind, 
dürfen die Leukämien nicht als rein systematische Hyperplasien angesehen werden, muss 
infolgedessen die dualistische Auffassung vom Wesen der leukämischen Prozesse falsch sein. 

Die dualistische Theorie reiht also die Leukämie mehr den Geschwulstbildungen an, 
während wir, je nach der gerade wirkenden lympho- oder myeloplastischen Noxe, echte 
Metaplasien annehmen, somit diese Prozesse als Hypermetaplasien oder Metahyperplasien 
auffassen und sie, ebenso wie die Granulomatosen, den Infektionsgeschwülsten anreihen, d.h. 
auch bier eine infektiös-toxische Ätiologie für wahrscheinlich halten. Denn auch bei den 
toxischen Anämien?!) und den infektiösen Allgemeinerkrankungen finden wir dieselben Meta- 
plasien und zwar echte autoparenchymatöse Metaplasien, die nicht auf substitutive Hyper- 
plasien anderer Nachbargewebe oder eingeschleppter wuchernder Zellkeime zurückzuführen 
sind. Solche Metaplasien sind auch hier, ausser der makrolymphoiden Entdifferenzierung und 
Reduktion nur die aberrative Iymphadenoide Metaplasie des Myeloidgewebes und die proso- 
plastische myeloide Metaplasie des Splenoidgewebes. Infolge einer Analogisierung mit diesen 
Prozessen wäre die leukämische hypothetische Noxe nicht ein ausser Analogie stehender 
eigenartig hyperplastischer Reiz, sondern in erster Linie, wie alle entzündlichen Reize, ein 
spezifisch zytoplastischer, Iympho- oder myeloplastischer Reiz, der nebenher allerdings auch 
ausserdem noch Hyperplasie des sytoplastisch gereizten oder umgestiminten Gewebes erzeugt. 
Durch das Hinzutreten dieses hyperplastischen Moments sind die leukämischen Affektionen 
von den sonstigen toxisch entzündlichen zwar different, aber nur graduell verschieden; dem 
Wesen nach wären also die Leukämien nicht eigentlich Hyperplasien, sondern sind auch sie 
ursprünglich bloss toxisch entzündlich. 

Ea wären nach unserer Auffassung die malignen (i. e. leukämischen) Hyperplasien also 
von ähnlicher Ätiologie zu denken wie die malignen (i. e. generalisierten) Granulomatosen. 

Mit diesen haben sie auch noch weitero äusserliche Gemeinschaltlichkeiten: 

a) beide Krankheiteformen zeigen vielfach allgemeine Hautaffektionen, 

b) bei beiden Prozessen finden sich vielfach eigentimlich nekrotische Stellen und 
Herde in den Lymphdrüsen usw. 

c) es gibt auch akute hämorrhagische granulomatise Pseudolcukämie (also chronisch 
produktive lokale Entztindungsprozesse mit akuter Generalisation der toxischen 

omponente; cf. akute Miliartuberkulose, Lues), ebenso wie akute hyperplastische 
Leukämien und Pseudoleukämien; 

d) im indifferenten Anfangsstadium verbalten sich die granulomatösen Prozesse 
völlig einfach hyperplastisch (lymphomat®s), um erst später granulomatös und 
fibrös zu werden; 

e) auch die leuk&mischen Affektionen gehen unter Umständen, wie 
die Granulomatosen, in autonome I,ympho- bzw. Leukosarkombildung über; 

f) auch Hyperplasien (Leukämie, Myelombildung) sind vielfach mit reaktiven Gra- 
nulationen (Osteosklerose, fibrüses Knochenmark, Periadenitis) verbunden baw. 
gehen in fibröse Induration und Sklerose über. En 

Der Umstand, dass die Leukämien auf Röntgenstrahlen und auf Infektionskrankheiten 
reagieren, den sie auch mit den Lymphosarkomen teilen, und hiermit diesen näher zu stehen 
scheinen, ist aber nicht beweiskräftig genug, sie von den infektiösen Prozessen ab- und den 
Geschwtilsten zuzurechnen, 

Auf Köntgenstrahlen, Arsenik, Jod und Infektionstoxine, reagieren in gewissem Massé 
"sämliclh alle lebhaften Zellwucherungen, auch normale, wie die Keimdrüsen, und in gewissem 
Masse auch die entzündlichen Granulome, wenigstens ihr parenchymatöser Anteil. 


1) Reckseh konnte bei besonders disponiertem jugendlichen Organismus durch ani- 
misiereude Blutgifte lymphadenoide Hyperplasie (Lymphozytenwucherung) erzeugen. 


— 256 — 


Das Prinzip und Wesen dieser Einwirkung ist eine Zytolyse der reifen Zellen, und 
gleichzeitig funktionelle gencrative Paralyse der unreifen Keimzellen. 

Im Gegensatz zu den Geschwüisten und in Analogie mit Granulationsprozessen finden 
sich kämische Affcktionen schon in frühester Jugend, ja selbst bei Neugeborenen (Poll- 
mann). 
Und speziell bei der akuten ficberhaften hämorrbagischen Leukämie hat sich dic 
Stornbergsche Theorie von ihrer generellen und konstanten Geschwulstnatur keine An- 
erkennung verschaffen können. Gerade diese Krankheit ist klinisch und auch histologisch 
akuten fieberhaften Infektionskrankheiten so ähnlich, dass man allerdings verleitet sein kann, 
sie von den chronischen Leukämien schärfer abzugrenzen, aber nicht um sie den G«- 
‘ sehwülsten anzugliedern, sondern eher den akuten Infektionen; die Geschwulstähnlichkeit 
ist jedenfalls bei den chronisch-leukämischen Prozessen im allgemeinen mehr ansgesprochen, 
wie bei den akuten, und nur die chronischen Formen können für diesc Theorie in Anspruch 
genommen werden. Gerade dies Vorkommen von akuten leukämischen Prozessen, ihre Be- 
ziehungen und Analogien zu den Granulomatosen, und ihre häufige Kombination mit anämisch- 
anämisierenden Intoxikationen (Leukanämien) spricht gegen die Geschwulstnatur und zu- 
gunsten der infektiösen Natur, d.h. in den theoretischen Konsequenzen zugunsten gleich- 
zeitig der monophyletischen Theorie überhaupt, und der monophyletischen Betrachtungsweise 
dieser Krankheitsprozessc im besonderen. 

Geradc das Vorkommen akuter Leukämien und Leukanämien mit ihren 
fieberhaften, toxogen-hämorrhagischen und toxogen-anämischen Symptomen 
spricht dafür, falls etwa die akuten Leukämien nur besonders prononzierte 
akute Variationen der chronischen, auf juden Fall aber echte Leukämien 
und nicht besondere von den chronischen Leukämien wesensverschiedenc 
Prozesse sind, dass auch die chronischen Leukämien, mithin die Leukämien 
überhaupt, toxisch infektiöse Prozesse sind. 

Oder man müsste überhaupt die akute Leukämie nur als leukämoide aber nicht 
eigentlich leukämische Affektion, von den Leukämien absondern, nicht im Sinne Stern- 
bergs, sondern als Infektionskraukheit sui generis im ätiologischen Sinne, die von den 
ätiologisch andersartigen, dann allerdings vielleicht tumorösen chronischen eigentlichen 
Leukämien abzutrennen sind. Sternberg fasst allerdings auch die akute Leukämie als 
Tumorbildung auf. 

Sehr viele akut leukämische Prozesse sind jedenfalls auch hei zuverlässiger Nach- 
prüfung als einfach hyperplastisch d. h. nicht tumorös befunden worden (Lucksch-Pappen- 
heim-Hirschfeld, Naegeli-Fabian); es gibt natürlich auch wie lymphosarkomatise 
chronische so akute lymphosarkomatise Leukämien. Was den leukämoiden Blutbefund hier 
anbetrifft, so gilt hier dasselbe wie bei den chronischen symptomatischen Geschwulstleukämien; 
er ist, wie bei der einfach hyperplastischen Leukämie, ein blosses akzidentelles Symptom, 
entstanden hier wohl durch infiltrative Arrosion der Gofässwände seitens der perivaskulären 
Geschwulstbildung, durch lymphosarkomatise Entartung des hämatopoetischen Perivaskulär- 
gewoben. Im übrigen ist ein loukämischer myeloider oder akuter (Banti, Sternberg) 

rozess nicht stets und überall direkte und blosse Folge einer idiopathischen Geschwulst- 
bildung, sondern diese selbst ist nur eine besondere Modifikation eines bestimmten chronischen 
oder akuten toxischen Reizungsprozesses, der sich bei gewisser Disposition entweder sogleich 
oder mit der Zeit blastomatös manifestiert. Es kann somit auch in gewissen akuten Fällen, 
die vielleicht partiell zufällig irgendwo tumorös sind, unter Umständen die vorhandene 
Leukämie als solche blosses Folgesymptom und symptomatische Deuteropathie nur der 
sonst daneben vorhandenen einfach hyperplastischen Veränderung sein, welche ihrerseits 
allerdings zwar an einer bestimmten Stelle sekundär Iymphosarkomatös entartet sein kann, 
ohne dass aber diese Blastosarkombildung hier die Ursache und Grundlage der bestehenden 
Blutleukämie zu sein braucht, welch letztere vielmehr unter Umständen ébensowohl auf dic 
gleichzeitig bestehende Hyperplasie (Mischaffektion) zurlickgeführt werden kann. Hierüber 
8. noch weiter unten. 

Es bleibt schliesslich die Frage, wie wir uns hiernach nach alledem das 
zwischen Leukämien und Granulomatosen obwaltende Verhältnis vorzu- 
stellen haben. | | 

Von den Granulomatosen wissen wir jedenfalls, dass sie durch verschiedene toxisch 
infektiöse Ursachen hervorgerufen werden können, die alle, im Prinzip gleich, eine im einzelnen 
spezifisch verschiedene Histologie darbieten. Zu den Erregern der Granulomatosen gehören 

uberkulose Malleus, Lepra, Lues, Frambösie, Malaria, azar, Rhinosklerom, do- 
diphtherie (Xerose), Trachom, Aktinomykose, aber auch abgeschwächte Staphylokokken (Bo- 
thriomykose). Von all diesen Erregern ist bekannt, dass sie nicht ausschliesslich chronisch 
granulomatös lymphoplastisch, sondern u. U. auch akut pyogen (Icukotaktisch) wirken, ähn- 
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lich wie Typhusbazillen; und auch die chronisch produktiven Granulomatosen sclbst konımen 
gelegentlich in akuter Form vor (akute Rotzpyämic, Miliartuberkulose). Ein Teil dieser 
Erreger (Tuberkulose, Lues [Drüsen], Malaria, Kala-azar, Lues [Milz] z. T. auch Lepra und 
Rhinosklerom) erzeugen nun auch generalisierte pseudoleukämische granulomatise Affek- 
tionen der hämatopoetischen Organe. Entsprechend existiert auch eine akute Form der 
granulomatösen (hämorrhagischen) Iymphatischen Pseudoleukämie (Morbus Hodgkin). 

Der echte und eigentliche kryptogenetische Morbus Hodgkin reagiert nicht auf 
Tuberkulin, sell aber nach neueren Feststellungen (Brandts) Meerschweinchen tuberkulös 
machen können. Auch Leukämien reagieren nicht auf Tuberkulin (Quincke, Lichtheim). 
Es ist hier daher wohl eine besondere spezifische Ätiologie, ein besonderer Virus oder eine 
noch unbekannte Modifikation der anderen Virus- oder Toxinarten anzunehmen. 

Es ist nun die Frage, ob die leukämischen Affektionen ihre spezifisch besonderen 
Ursachen haben, oder ob nicht vielmehr die gleichen Ursachen, die die Granulomatosen aus- 
lösen, bei bestimmten Individuen sich leukämisch, d. h. anscheinend rcin hyperplastisch 
manifestieren. Alsdann gäbe es auch Leukiimien verschiedener Ätiologie; es handelte sich 
nicht um spezifische Krunkheitsentitäten, sondern nur um blosse Symptome, leukämische 
Manifestationen ütiologisch verschiedener Noxen (Lues, sonstige Spirillosen, protrahierte ab- 
geschwächte Eiterungen bei geschwächter Disposition’) usw.). 

Hiernach beruhte dann der Unterschied beider Krankheitserscheinungen nicht in 
qualitativ verschiedenen Ursachen, sondern in der verschiedenen Disposition, im verschie- 
denen Reaktionsvermögen des befallenen Individuum, dessen Gewebe auf den betr. Reiz 
nicht gleichzeitig auch eine stromatische Bindegewebsreaktion entfesseln, sondern bloss mit 
Leukozytenproliferation in spezifischer Energie reagieren. Die leuküämischen Affcktioncn 
verhielten sich hiernach zu den Granulomatosen annähernd practer propter wie der Medullar- 
krebs zum Skirrhus. 

Gegen die Annahme ciner infektiös-toxischen Ätiologie der leukimischen Hyper- 
plasien und für ihre Zugehörigkeit zu den malignen Tumorbildungen spräche vielleicht der 
Umstand, dass es bis jetzt nicht gelungen ist, Übertragungen auf Tiere mit Erfolg vor- 
zunehmen, was bei Annahme eincs anpassbaren Erregers doch nötig wäre, und was daher 
auch bis jetzt bei cchten Geschwülsten nicht möglich war. 


1) Diese Auffassung näherte sich im Prinzip der von K. Ziegler, obwohl dieser 
Autor sonst im cinzelnen auf ganz abweichender Basis steht, reine Hyperplasie mit den 
Dualisten (ohne Metaplasic), echte Verschleppungsmetastasen mit den die Leukämie als 
Tumorbildung auffassenden Autoren, und funktionelle kompensatorische Gewehskorrelationen 
des lymphadenoiden und myeloiden Gewebes, ähnlich wie zwischen Nebenniereninsuffizienz 
und Schilddrüsenhypertrophie annimmt. 

Die leukämische (myeloide) Hyperplasic entspricht hiernach einer funktionellen vika- 
riierenden Aktivität infolge primärer lusuffizienz und Atrophie des sonstigen (lymphadenoiden) 
zytoplastischen Gewebes. Diese funktionelle Inaktivität ist die primäre und die eigentliche 
Ursache der leukämischen Hyperplasie. Sie selbst aber sci die Folge und verursacht durch 
Vorangegangene infektiöse stark toxische (aggressiv paralytische und gewebsschädigende) 

rozesse. 

Gegenüber dieser Zieglorschen Ansicht müssen wir nach unserer oben entwickelten 
Analyse cher annehmen, dass Leukämie ciutritt und sich entwickelt, wenn anf Grund 
vorangcgangener infektiös-toxischer Prozesse eine gewisse  dispositionelle 
Schwächung der zytoplastischen Hemmungen im zytoplastischen Apparat cingetreten ist, 
und sich dann auf dieser Basis später neuc toxische Prozesse’ in diesem su 
geschwächten Apparat abspielen, die diese direkt zytometaplastisch beeinflussen, infolge 
der geschwächten Disposition aber auch noch Hyperplasie hervorrufen. Z. legt also den 
Hauptnachdruck für das Wesen des leukimischen Prozcsses auf die funktionelle Aktivitäts- 
hypertrophie (cf. A. Wolff-Eisner), wir hingegen mit Meyer-Hcinecke und Mora- 
witz auf die toxisch entzündliche Reizung, wobei wir die Hyperplasie nur als differen- 
tielles Akzidens gegenüber sonstigen toxischen Entzündungen ohne diese auffasscn. 

Nicht funktionelle Insuffizienz, sondern direkte toxische Reizung wäre hiernuch Ur- 
sache des Prozesses, der sich hyperplastisch dokumentierenden Reizung. Ausserdem nehmen 
wir nicht reine systematische Hyperplasie partiell nur Eines Gewebes (mit den Dualisten) 
an, sondern generalisierte konstitutionelle Hyperplasie und Hypermetaplasie des gesamten 
myeloiden, lymphadenoiden und splenoiden Apparats, also eine Gcsamtaffektion des ganzen 
bämatopoetischen Organapparates mit Mitbeteiligung aller Gewebe. Bei lymphadenoider 
(lymphoplastischer) Leukämie hyperplasiert nicht nur das lymphadenoide Gewebe, sondern 
das myeloide metaplasiert zugleich in Jymphadenoider Form; bei myeloider Leukämie hyper- 
plasiert das mycloide und metaplasiert das splenoide Gewebe. 


Folia kaematologica. VI. Band. 4. 17 
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Indes ist zu sagen, dass Lis jetst auch die wohl sicher toxiech-infcktiésrn malignen 
Granulomatosen kryptogenetischer Abkunft auf die üblichen Laboratoriumsversuchatiere 
nicht übertragen werden konnten, viclleicht weil keine geeigneten Versuchstiere (Schweine) 
verwandt wurden, (wie übrigens vicliach auch gewisse, sicher bekannte lebende humanisierte 
Krankheitserreger nicht, oder nur relativ apathogen auf den meisten Versuchsticren an- 

ehen) wäarend umgekehrt ein auf tuberkulöser Basis entstandenes, histologisch echtes 
Tymphosarkoın beim Meerschweinchen auging (Brandts). 

Gegen die ätiologische Einheitlichkeit der leukimischen und granulomatösen Prozesse 
witre ferner einzuwenden, dass histologische Kombinationen beider Prozessc bis jetzt noch 
nicht beobachtet sind, während sulche von Granulom oder aber von Hyperplasie mit dem 
wesensverschiedenen Lymphosarkon vorkonmen, und dass die granulomatösen Prozesse 
niemuls leukämisch sich dokumentieren, was indes dio Lympliosarkomatosen tuu. 

Dies letztere Faktum scheint wieder zu Gunsten der Hinzugchörigkeit der leu- 
kämischen Prozesse zu den lymphosarkomatisen Geschwulstbildungen’zu sprechen, doch ist 
dieser Schluss nicht zwingend, da dic leukämischen Lymphosarkomatosen, die Teukämien 
auf tumoröser Basis, nur symptomatische Scheinleukämien sind, bei denen das leukämische 
Symptom möglicherweise auf andere Weise zustande kommt, als bei echter Leukämie. Aber 
selbst wenn es auf gleiche Weise zustande käme, so läge bei. der Lymphosarkombildung 
doch stets schon autonomer Geschwulstcharakter der Wucherzellen vor. Die echten Leukämicn 
haben mit diesen Prozessen nur das gemeinsam, dass auch bei ihnen Zellen wuchern, und 
daher ins Blut geraten können. Aber er sind noch keine (teschwulstzellen, sondern es 
bandelt sich um cine irritativ vermehrte Zellbildung ohne autonome blastomatöse [e- 
generation; deshalb stellten wir die Leukämie in dic Mitte zwischen Infektionsprozesse 
und Twoorbildungen. Andere rechnen aber sogar schon die Lymphosarkome zu den Infck- 
tionsprozessen und trennen sie von den echten Geschwülsten. 

Bei den Leukosarkomatosen kommt die Leukämie nicht ais Folge einer generellen 
hämatischen Infektion und dadurch bedingter Knochenmarksatfektion, zustande, sondern es 
ist eine Scheinleukümie auf Grund von irgend einer lokalen Gefässwanddurchwachsung; 
hier ist die Blutaffektion nicht Ursache, sondern Folge des Leukämischwerdens.!) 











Eine gewissc scheinbare Stütze erhält jene, die Leukämie als tumorähnlichen Prozess 
deutende Anschauung vielleicht auch durch folgende Tatsache. 

Ich habe in letzter Zeit Gelegenheit genommen, die Plimmerschen Körperchen 
vom Mammakarziuum genauestens zu etudieren, ‘und zwar, um die Struktur möglichst 
klar zu erhalten, au! Deckglaspräparnten. (Fixation des noch feuchten Priparates in Dampfen 
von Jod- Formol- oder Osmiumsiiure - Eisessiggemischen). Färbung nach Romanowsky- 
Giemsa. Wäre diese Ictztcre Azurrotfärbung ein absolut zuverlässiges Reagenz auf Proto- 
zoen, wie z. B. Feinberg und Patella glauben, dann spräche wenigstens Ein Grund für 
die Protozoesnatur dieser Gebilde. Das Zentralkorn dieser Gebilde ist, soweit es vorhanden 
ist, bei dieser Fürbung meist rein leuchtend rot gefärbt. Rot gefärbt ist auch die gelegent- 
lich vorhandene Membran dieser (iebilde, welche sich dadurch scharf vom olaugefarbten 
Plasmaleih ablıebt. Die früheren Färbunzen mit Hämatoxylin-Eosin (Noesske, Apolant) 
ergaben stets, dass diese Gebilde die Färbung des Zytoplasmas der Krebszellen annehmen, 
und sich nicht scharf von diesen absetzen. Das kaun ich nicht bestätigen.. Ich kann 
auch Apolaut nicht folgen, dass diese Gebilde statt aus dem Plasma auch aus dem Kera 
(Nukleolen) entstehen, verdaute Leukozytenkerne sind (Lubarsch). Auch sprechen meine 
Beobachtungen absolut dagegen, dass es sich bei dem Zentralkürper der Plimmerschen 
Gebilde um ausgewunderte Nukleolen handelt (Apolant), obwohl ich Nukleolenwanderung 


‘) Bei der echten hyperplastischen Leukämie ist die zytokerastische Blutaffektion 
Folge wohl des Einwucherns der wuchernden Knochenmarkszellen sagittal in die Vasa 
efferentia bzw. der Immigration pcrivaskultirer Leukomsellen transversal durch die Gefäss- 
wände; bei Leukosarkomatose (Leucacmia sarcomatosa, Sarkoleukimie) dürfte allenthalben cine 
Durchwachsung der Gefüsse durch perivaskuläre Geschwulstzellen, also agyressiv-intiltrative 
Einbeziehung der Gefisswände in den tumorösen Prozess mit Wandarrosion möglich sein. Es 
kann aber bei der möglichen Kombination von Leukämie und Lymphosarkombildung, vos 
Pseudoltukämie und Leukosarkombildung, und bei dem möglichen Ineinanderübergehen 
Lyperplastischer und tumoröser Prozesse möglich sein, dass, wie eine aleukämische Hyper- 
pusie tumords wird und dieser Tumor lokal das Blut leukämoid affiziert, so auch eine 
eukämische Hyperplasie irgendwo tumorös ausartet. Der leukämische Blutbefund ist dann 
aber nicht auf den lymphosarkomatisen, sondern auf den zugleich bestehenden hyper- 
plastischen Prozess zu beziehen. 
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beobachtet habe. Denn stets ist der Nukleolus wie das Zytoplasma basophil blau (basophil 
wie das Zytoplasma der Krebszellen), das Zentralkorn aber rot. 

Dagegen fand ich alle Ubergiinge von kleinsten (vogelaugenähnlichen) roten azuro- 
philen Granulis in der Zelle mit minimalem oder fehlenden vakuolären Hof bis zu den grossen 
Plimmerschen Körperchen mit rotem Zentralkorn und mit roter, von azurophiler Substanz 
austapezierter Grenz- und Niederschlagsschicht. 

Ich halte diese Gebilde, die sich nur in Drüsenkrebszellen finden, ganz wie Noesske, 
für Sekretvakuolen, wobei ich es aber als durchaus wabrscheinjich halte, dass dieses | 
-Sckret“ möglicherweise aus dem Chromatin des Kernes stammt. (Chromidialsubstauz), ent- 
weder nur aus dessen spezifisch azurophiler, in direkter Leitbahn von dein Protisten- 
chromatin abstammender Substanz, oder auch aus der allgemeinen sonst basophilen 
und mit Methylgrün fürbbaren Substanz des Chromatins, die erst im Plasma sich in 
mehr oxyphil azurophile Substanz umformt. Jedenfalls konnte man speziell bei Mitosen . 
solche Abschnürungs- und Abtropfungsbilder des violettgefärhten Chromatins ins Zyto- 
plasma hinein sehen. 

Somit sind die Plimmerschen Krebskörper völlige Analoga der von 
mir bei Leukämie beschriebenen Gebilde (Stäbchen in Vakuolen), zumal das Zentral- 
korn auch innerhalb der Plimmerschen Vakuolen (die allerdings in Krebszellen viel grösser 
werden als in den leukämischen Grosslymphozyten mit schmalem Leibe) auch hier gelegent- 
lich mal kommaförmig und stäbehenförmig erschien. 

Indes habe ich schon bei Leukiimie diese (iebilde, trotz ihrer Protozoenähnlichkeit, in 
Analogie gestellt zu den azurophilen (iranulis der normalen nicht wuchernden Lymphozyten 
und Myeloblasten, zu den Sekretvakuolen der Meerschweinchenleukozyten, die weder Proto- 
zen sind, noch sich in wuchernden Zellen finden. 

Während sich der Sekretinhalt der Vakuolen bei den Leukämiezellen in Form eines 
Stäbchens absondert und von den Wänden der Vakuole retrahiert, tut er dieses bei den 
Karzinomzellen in Form eines Zentralpunkts. Jedenfalls sind weder bei Leukämie noch 
bei Drtisenkarzinom diese Gebilde Ursache, sondern allenfalls cher Folge der fortgesetzten 
Wucherung. Trotzdem brauchen die leukämischen Prozesse deshalb nicht als Form der Ge- 
shwulstbildung aufgefasst su werden, da auch cinfache, nicht tumorüse Prozesse und Zellen 
(Nocsske) solche azurophile Sekretgchilde zeigen. " 

Weiter könnte gegen die Infektionsnatur der Leukämie ebenso wie des Karzinoms 
sprechen, dass bis jetzt bei beiden noch keine Parasiteu gefunden sind. Das gilt aber 
auch für kryptogenetischen Morbus Hodgkin, der doch sicher ebenso infektiös ist, wie 
Kala-azar. Auch beim Rheumatismus fehlt der Erreger, und die Annahme, dass cs ultra- 
visible Erreger geben müsse, hat sich besonders seit der Erforachung der Chlamydozoen 
sehr verstärkt (Prowaczek). Den Karzinomen und echten. Sarkomen scheinen dagegen 
zurzeit Erreger aus verschiedensten anderen Gründen abzusprechen. 

Bei Fällen “hronischer myeloider Lenkiimie liess ich mit Hirschfeld Blut durch 
Cimex saugen. Am dritten Tag fanden sich im Darm noch wohlerhaltene Teukozyten, . 
Blutkörperchenschatten und Charcotsche Kristallé. Aber weder in den Geschlechtsorganen 
noch Speicheldriisen waren Erreger irgendwelcher Enntwickelungsform. Der Versuch ‘soll 
systematisch auch in akuten Fällen besonders mit Pediculus wiederholt werden. 

Positiver scheinen die Ergebnisse von Ellermaun, wo sogar schon der Einwand 
ausgeschlossen scheint, dass es sich um einfache Zelltransplantationen handelt, 


Wie die malignen Granulomatosen so können vollends auch die malignen Hyper- 
plasien in atypische Wucherung i.e. Lymphosarkombildung übergehen, ebenso wie sich aus 
sonstigen chronisch eatzündlichen Reizungen verschiedenster Art ein malignes Blastom ent- 
wickeln karn. 

auch das spricht für ätiologische Gleichartigkeit der Leukämien und Granulomatosca 
bzw. für infektiös-toxische irritative Natur auch der Leukämien. 

Oft kommen hier beide Prozesse, die lcukämischen und die lymphosarkomatésen, 
miteina: der kombiniert vor (Salomon). Doch darf man deshalb kcinrswegs die Folgerung 
ziehen, dass nun schon alle Leukämien im lrinzip mehr weniger ausgesprochen tumoröser 
Natur, nur graduell geringere Manifestationen oder gar Vorstadien dieses selben tumorÿüsen 
Prozessen scien. Vielmehr liegen die Dinge ebenso wie bei dem Übergang und den Be- 
uchungen der Granulomatosen zu den Lymphsarkomen. In dieser Hinsicht sahen wir, 
dass die Lymphosarkome auf ütiologisch verschiedenster iniektiöser Basis sich entwickeln 
können. Während sich Karzinome aus sonst irgendwie gereistem Epithel entwickeln, ist 
das hämatopoetisch lymphatische Gewebe seiner Natur nach zufällig besonders infoltite- 


17* 
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toxischen Bedingungen ausgesetst, und daher kommt es, dass dic Lymphosarkome indi- 
rekte Folge grade von infektiös-toxischen Prozessen sind; weshalb viele das Lympho- 
sarkom sogar von den echten Geschwülsten abtrennen und den Infektionsgeschwülsten 
zurechnen wollen. 

Auch hier gilt das oben bei den Beziehungen von Granulom und Lymphosarkom Aus- 
geführte. Beide Krankheitsformen sind ihrem Wesen nach histologisch und pathogenetisch 
grundverschieden, ätiologisch aber verwandt insofern, als das aus der Leukämie sich ent- 
wickelnde Lymphosarkom gewissermassen die sekundäre indirckte Folge der leukämischen 
Noxe ist, bzw. die Manifestation der leukämischen Noxe auf tumorts besonders disponiertem 
Substrat, sei cs dass das erkrankte Individuum überhaupt konstitutionell tumorös disponiert 
ist, oder dass ein gewisses zufällig betroffenes Gewebe auf den leukämischen Reiz statt 
mit Hyperplasie mit atypischer Wucherung reagiert. 

Jedenfalls geht, wie überhaupt, die lymphoplastische Hyperplasie in zytologischer Hin- 
sicht in Lymphosarkombildung, die myeloplastische in Myelosarkombildung über. 

In symptomatischer Hinsicht geht nun aber die leukämische Hyperplasie keineswegs 
auch unbedingt in leukämische Lymphosarkomatose (Sarkoleukämie, Leukosarkomatose) ber, 
oder nur insofern, als schon bestehende hyperplastische Leukämie, bzw. leukämische Hyper- 
plasie irgendwo geweblich atypisch zur Lymphosarkomatose entartet, und so ein lympho- 
sarkomatöser Prozess resultiert mit dem noch restierenden Blutbild aus der hyperplastischen 
Leukämie. Dieser neu entstandene vorläufig per se aleukämische Prozess kann aber seinerseits 
leukosarkomatös ausarten und so eine lymphosarkomatdse Pseudoleukämie sich sur primären 
hyperplastischcu Leukämie hinzugesellen. 

Andererseits kann primär aleukämische Hyperplasie aleukämisch Iymphosarkomatös 
werden, und diese aleukämische Lymphosarkomatose dann durch Gefissarrosion in Sarko- 
leukämie (Leukosarkomatose) übergehen. 

Der Name Leukosarkomatose bedeutet nach Sternberg eine mit Blutleukämie 
einhergehende atypisch wuchernde Lymphosarcomatosis leucaemica, oder Leucaemia lympho- 
sarcomatosa mit grossen atypischen leukozytoiden Lymphozyten (Riederzellen), Er 
hält diese Zellen für akute lymphosarkomatise atypische Wucherung des leukoblastischen 
Parenchyms für charakteristisch. Das ist nicht der Fall. Sie finden sich auch bei akuter 
hyperplastischer Leukämie, und nicht nur lymphadenoider (lymphoplastischer),; sondern auch 
mycloider (myeloplastischer) Natur (wieder ein Beweis gegen die Dualisten, welcher zeigt, 
dass dic Iymphoplastischen Grossiymphozyten absolut artsidentisch sind mit den myeloiden, 
bzw. dass auch bei entdifferenzierender akuter lymphadenoider Hyperplasie das Lymph- 
adenoidgewebe reduziert werden kann bis zum Auftreten echter myeloider embryonaler 
Lymphoidzellen [Myeloblasten], die, statt sich geweblich zu Myclozyten zu transformieren, 
nur lymphoplastisch bleiben und Riederform annehmen); allerdings finden sich solche Zellen 
nur bei den akut verlaufenden Formen mit. schr überstürzter Beifung der Lymphozyten, 
welche 60 antezipierend die Kernreifung der Granulozyten bei unreif bleibenden Iymphoiden 
Zytoplasma nachahmen. Maturatio praecox des Kerns, Entwicklungshemmung des Zyto- 

asma. 
P Dass umgekehrt bei Sarkoleukämie auch typische grosse und kleine Lymphozyten vor- 
kommen, ist dadurch verständlich, dass primär vorhandene Leukämie sarkoınatös cnt- 
arten kann. 

In akut verlaufenden lymphoplastischen I.eukämien prävalieren die Grosslympho- 
zyten ebenso wie bei akut verlaufenden myeloplastischen Leukämien; bei chronischen 
Formen treten die reiferen und differcnzierteren Zellen mebr in den Vordergrund.!) Doch 
gibt es auch akut myeloide gemischtzellige, und akut lymphadenoide mikrolymphozytoide 

orme 


n. 
Als Leukosarkomatose bezeichnet Sternberg einmal überhaupt die leukämisch sich 


1) Je akuter der leukämisch-hyperplastische Prozess, desto mchr bleiben die unreifen 
Stanimzellen generative Mutter- und germinative Wucherzcllen. Sie vermehren sich als 
solche, anstatt sich zu funktionstüchtigen ergastischen reifen Arbeitszellen, differenzierten 
reifen Gewebszellen zu transformieren. Statt der Bildung der Funktionszellen restiert cin 
Steheubleiben auf dem indifferenten Entwickelungszustand, auf embryonaler Stufe, eine 
Entwickelungshemmung; es verläuft die leukämische Hyperplasie mit Entdifferenzierung, 

mit anaplastischer oder besser kataplastischer (Benecke) Rückbildung der Gewebe in den 
_ embryonalen Zustand, was um so mehr und stärker der Fall ist, je akuter der hyper- 

astische Prozess ist. Daher bei akuten leukämischen Prozessen die makrolymphozytären 

tammzellen an Zahl immer mehr vor den reifen prävalieren, obwohl sie naturgemäss in 
spärlicher Zahl auch schon in chronischen Leukämien, gemischtzellig myeloiden wie lympha- 
denoiden sich finden. 
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dokumentierende Lymphosarkomatose, ferner im besonderen die mit atypischen grossen. 
leukozytoiden Riederlymphozyten einhergehende Sarkoleukämie, und drittens jede akute 
Leukämie überhaupt, indem er behauptet, dass jede akute Leukämie auf Iymphosarkomatöser 
Basis auftritt, mithin ein eignes Krankheitsbild für sich sei, das von den sonstigen (hyper- 
plastischen) Leukämien zu trennen und den Blastomen anzureihen sei. 

Hiergegen ist zu sagen, dass es sicher auch hyperplastische akute Leukämien gibt, 
dass aber, wie es auch chronische, mit symptomatischer Blutieukämie einhergehende, Myelo- 
und Lymphosarkomatose gibt, so allerdings auch akute Leukämien auf lymphosarkomatüser 
oder auch myelosarkomatöser Basis vorkommen. 

Wie beim Übergang der Granulomatosen so handelt es sich auch beim Übergang 
der leukämischen Wucherungen in atypische Lymphosarkomatosen zwar eigentlich um Auf- 
einanderpfropfung zweier ätiologisch prinzipiell und qualitativ differenter Prozesse im Sinne 
der deskriptiven Zellularpathologie und Histologie; im Sinne der ütiologischen Betrachtung 
aber vielleicht nur um verschiedene Ausserungsformen desselben Prozesses, dessen typische 
oder atypische Histologie vou der individuellen tumorösen Disposition oder Resistenz des 
befallenen Organismus bzw. Gewebes abhängt. 

Sowohl der spezifisch stromatisch reagierende, wie der rein parenchymatös hyper- 
plastisch reagierende Organismus kann tumorös veranlagt scin, bzw.in beiden Fällen kann 
die parenchymatise Zellwucherung, die dirckte Reaktion auf den zytoplastischen Reiz, 
allergisch habituell und autonom werden, in atypische Wucherung umschlagen. Sie ist 
dann als solche allerdings keine direkte Reaktion mehr auf den infektiösen plastischen 
Beiz, sondern ist autonome Reaktion auf den idiopathischen nisus formativus der Blastom- 
bildung, und nur erst indirekte Folge der infektiösen Noxe, also nur ein weiteres akziden- 
telles Stadium des hyperplastischen oder granulomatösen Prozesses, als welcher er jetzt 
eigenen Propagationsgesetzen folgt (atypisch anorganoid lokales Wachstum, echte Zellvcr- 
schleppungsmetastase). 

sind somit die hyperplastischen Prozesse zwar deskriptiv streng von den Lympho- 
sarkomatosen zu trennen, oder doch nur pathogenetisch histologisch (Kundrath), -nicht 
eigentlich &tiologisch (Lubarsch-Schwalbe); kommen doch bei beiden Prozessen ganz 
die gleichen Zellformen vor; die Lymphosarkomzellen sind morphologisch und artlich zyto- 
blastische Parenchymzellen, nur biologisch zu Geschwulstzellen abgeartet. Auch die Ricder- 
selle ist nicht eigentlich eine besondere anaplasierte leukosarkomatöse Geschwulstzelle, eine 
zur Geschwulstzelle degenericrte Leukozytenform, sondern bloss eine überstürzt gereifte 
Leukozytenform, die sich auch bei akuter einfacher Hyperplasic bildet. 


Es würde sich nach alledem ergeben: 

Die hyperplastischen malignen Systemerkrankungen des hämatopoetischen Apparates 
sind wie die malignen (tranulomatosen infektiös-toxischen Ursprunges, gehören ätiologisch 
mit den Granulomatosen vermutlich in die gleiche Kategorie von Krankheiten, und sind 
von ihnen wesentlich nur graduell different durch die spezifisch stromatische Gewebsrcaktion 
der Granulomatosen, die bei gewissen individuell mehr reaktiv disponierten Substraten auf- 
tritt und zu der parenchymatösen Hyperplasie sich hinzugesellt; bzw. richtiger umgekehrt, 
der Unterschied liegt darin, dass bei gewissen Individuen, oder unter gewissen Umständen, 
infolge Modifikation der toxisch-infektiösen Noxe, sich ein Fehlen der stromatischen Rcaktion 
einstellt, so dass eine reine Hyperplasie allein des hämatopoctischen Parenchyms auftritt, 
welche, durch die stromatische Antireaktion nicht behindert, infolge dieser unbehinderten 
Wucherung eine hochgradige Entdifferenzierung erleidet, die an tumordse Verhältnisse 
allerdings erinnert. Von den fumorösen Prozessen sind die leukämisch-hyperplastischen 
aber unterschieden durch die abweichende Pathogenese (multiple Hyperplasic bzw. Neo- 
metaplasie statt Metaplasierung) und die abweichende Biologie der Wucherzellen, die keine 
heterologe Malignität erwerben. 

Ferner ergab sich: 

Beide Erkrankungsformen, die granulomatöse wie die hyperplastische xönnen auf 
individuell tumorös disponierten Individuen lymphosarkomatös cntarten; cs können also 
die verschiedensten entzündlich infektiösen ätiologischen Momente schliesslich hier zur 
gleichen Tumorbildung führen. 

Jedenfalls ist das ätiologische Moment, das schliesslich zur Lymphosarkomatose führt, 
seinem Wesen nach ein gleiches wie das, das zur Uranulomatose oder malignen Hyper- 
plasie führt. 

Sind also auch die leukäm’schen Krankheiten den infcktiésen Granulomatosen schr nahe 
yerwandt und uahestehend, so sind doch auch die Lymphosarkomatesen u. U. schliesslich 
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als auf infektiös toxische: Rasis anzuerkennen; und chenso buben die malignen einfachen 
Hyperplasien, trotz prinzipull sewichtiger Unterschiede in patholugisch-pathogenetischer 
Hinsicht, dock. naht Ätilogisch-genetische Beziehungen zu den Iymphosarkematösen Tumor- 
bildungen. 

Granulumatosen und maligne Hyperplasieu sind verschiedene Krankheiten aber zu 
Einer Krankhoitsart gehörig; analoge plastische Reizunuoprozesse des hämatopvetischen 
Apparates auf infektiösen Grundlagen verschiedener Natur. 

Die Lymphosarkombildung ist diesen zwei nicht gluichgeordnet als dritte iquivalente 
Krankheitsforin, sondern sie stellt ein besunderes histologisches Auss-rungsstadinm jener 
beiden andcren Prozesse vor; die Noxe, dic sich gewöhnlich granulomatös oder hyperplastisch 
Kussert, kann sich unter Umständen auch iymphosarkomatds äussern, indem jene beiden 
histologischen Prozense lymphosarkomatis (sogleich eder im späteren Verlauf) entarten. 

n der Lymphosarkoınatose und durch die Lymphosarkomatose sind 
jene anderen zwei Krankheitsformen somit zu einer höheren Einheit ver- 
eint und nivelliert. 

Wenn auch unter Umständen sogleich sich Lymphosarkomatose zeigt, und nicht erst im 
späteren Verlauf einer Granulomatose oder Hyperplasie, so ist hierdurch doch nicht eine 
besond«re dritte Erkrankung zu sehen, ta ca wobl nur von der reaktiven Disposition des 
befallenen Gewebes abhängt, ob es statt hyperplastisch oder pgranulumutöds, sogleich tumorü» 
reagiert. 

Da Granulomatosen verschiedenster Ätiologie wohl Iymphosarkomatös entarten können. 
wodurch ‘sich die spezifischen histologischen Differınzen der einzelnen Kraukheitsprozesse 
verwischen, und auch die malignen Hyperplasien lymphosarkomatts sich dokumentieren 
können, sui ex, dam sic eine spezifische Mticlogie haben, oder wie die (iranulomatosen ver- 
schiedene und zwar diesen Prozeasen gleichende, so ist es klar, dass dus Lymphosarkom 
eigentlich keine eigene Krankheitsentität ist mit cigner »pezifischer Ätiologie, sondern nur 
ein besonderes pathologisches Symptomenbild mit cigner Histologie und Pathogenese, welches 
als solches aus den verschiedensten Ursachen und chronischen Reizzuständen toxischer Natur 
im hiimatopoctischen Apparat bei bostimmter relativer Reizintensitiit oder graduellem Reak- 
tioasvermögen sich entwickelt. 
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Soviel war zu sagen fiber die Beziehungen der Granulomatoren zu den Lympho- 
sarkomatosen, zweitens der Leukämie zu den Granulomatoren, und drittens über die Be- 
ziehungen schliesslich der leukämischen Prozesse zu den lymphosarkomatisen Prozersen. 

. Es muss daher in jedem Fall von Lymphosarkomatose festgestellt werden, ob die 
Grundluge eine granulomatöse oder hyperplastische Atiologie war, falls es sich nicht über- 
haupt herausstellt, dass auch Granulomatosen und Hyperplasien ätiologisch völlig gleichartig 
sind oder wenigstens zur ätiologisch gleichen Art gehörige Ursachen haben können.!) 

Die Glejchartigkeit der hyperplastischen uud granulomatösen Erkrankungen zeigt 
sich unter audercın ganz besonders auch bei’ der Miculiczschen Krankheit. Diese 
spezifisch syinmetrische Affektion der Speichel- und Tränendrüsen kann sowohl auf granu- 
lomatöser (luetischer?) wie hyprrplastisch-Iymphoinstörer Grundlage sich bilden. Jedenfalls 
kommen Fülle vor und sind mir bekaunt, wo nebeu der mit. generalisierter Lymphosarko- 
matose cinbergeheuden Drüsenaffektion, bzw. neben der mit Speichel- und Träncadrüsen- 
affektion vergescllschafteten multiplen I,ymphosarkomatose, eine: Iymphozytäre Blutleukämie 
und cin Schüdelchlorom bestand, wobei schwer zu entscheiden war, ob die Blutleukämie 
Symptome des Chloroms oder des lymphumattsen Morbus Miculicz war, bzw. ob die Lymph- 
adcnomatose zum Morbus Miculiez oder zum Chlorom gehörte. Eine gleiche Schwierigkeit 
der dexkriptiven Differenzierung scheint von den Chloromen zu gelten, die ausser als hyper- 
plastische Prozesse auch oft als Chlorosarkome in die Erscheinung treten, gelegentlich aber 
wohl auch von granulomatöser Natur sein können. 

Das Lymphosarkom kann also sogleich primär als solches auftreten, oder sich aus 
granuloınatüser Pseudoleukämie oder auch pseudoleukämisch-leukämischer generalisicrter 
Hypcrplasie des lymphadenoiden bzw. lymphopotent-lymphoplastischen Gewebes entwickela. 








3) Vielleicht dass besonders mitizierte und vakzinierte Streptotricheen, Spirochaeten 
und Protoroen zu mebr multipel lokalisierten Granulomatosen der Drüsen, Milz und Knochen- 
mark führen, während protrabierte Infektion und Intoxikation durch mitigierte pyogene 
Bazillen und Kokken bzw. protozuische Infektionen nach vorangegangenen pyogenen Pro 
zessen su leukämischen Erkrankungen führt, die verschieden akut und gleichzeitig init 
aunmisierender Intoxikation verbunden sein können (Leukaniinie). 
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Ein Gleiches gilt hinsiehtlich des gemischtselligen Myelosarkoms in bezug auf die 
saveloide pseudoleukämische oder leukämirche Hyerplasie. 

Ob Lymphosarkom oder Hyyperplasie bzw. Granulomatose entsteht, hängt weniger 
wchl ven einer spezifischen Noxe ab als in erster Linie von der tumorësen Disposition 
“ewisser tumorüs disponierter Individucn oder selbst blosser einzelner Gewebe. Jin letzteren 
Fall entstehen simultane Mischungen der lyinphosarkomatisen und anderen Prozesse. Daher 
ist es auch verständlich, dass nicht jede (tranulomatose oder hyperplastische Preudoleukümie 
in oinen lymphosarkematisen Prozess übergehen muss. Es ist ein akzidentelles Ereignis, 
ob sclch ein Prozess tumorös entartet, und also auch ein zufälliges, eben von der beson- 
deren Disposition abhängiges Ereignis, ob die verschiedenen granulomatisen u. dergl. leukä- 
mischen Noxen Granulomatose bzw. Hyperplasie oder aber Iymphosarkomntöse Prozesse aus- 
Wsen, ob also die Gewebe auf dieselbe jeweilige leukämische oder granulomatöse Noxe 
typisch grauulomatös bzw. Jeukämisch, oder aber Iymphosarkomatös reagieren. 

Es ist also das Lymphosarkom zwar histologisch, histogenetisch und pathogenctisch, 
in seiner gewcblichen Morphologie und seiner Weiterverbreitung eine besondere Krankheits- 
form vom deskriptiven Standpunkt aus, aber ätiologisch keine besondere Krankheitscntität, 
vielmehr ätiologisch den granulomatösen und leukämischen Prozessen verwandt. Es ist nur 
eine Varietät dieser Krankheiten, und zwar die mittelbare Folge von deren Ursachen. 
Die dirckte unmittelbare Ursache ist eben die spezifisch tumoröse innere Ursache, das 
Moment, das bewirkt, dass die betr. Gewebsreaktionen in unlimitierte beschleunigte Wuchc- 
rung überschlägt und dass die gebildeten Zellen biologisch tumorösen Charakter zum in- 
filtrativen Wachstum und zur Transplantibilität von Metastasen akquirieren. 

Wie beide Prozesse pathogenetisch (Kundrath) sowie in der Biologie ihrer Zeli- 
bildungen ganz verschieden sind, so können heide ineinander übergehen, auch können bei 
simultanen Mischformen interessante Krankheitsbilder regultieren. 

Wenn man annimmt, dass Granulomatosen und Icukimische Prozesse ätiologisch 
verschieden, also essentiell verschiedene Krankheiten sind, so würde daraus folgen, dass 
Lyınphosarkombildungen schliesslich aus den verschiedensten Ursachen resultieren können, 
bzw. die verschiedensten Noxen Iymphosarkomatöse Prozesse auslösen können. 

Von den Granulomatosen scheint man annchmen zu können, dass verschiedene Ur- 
sachen sie auslösen, die indes nur in Einzelheiten differente Bilder erzeugen (lympha- 
tische Tuberkulose, Lues; lienale Malaria, Kalaazar, Anemia splenica pscudolcucaemia Banti); 
möglich ist, dass die cinzelnen Formen auch der kryptogenctischen Granulomatose spezi- 
fische Ursachen haben, spezifische Prozesse sind wie der Morbus Hodgkin, doch ist es nicht 
bewiesen. Vielleicht können auch hier verschiedene Ursachen gleiche Krankheitsbilder 
auslösen. 

Ebenso ist es möglich, dass auch die verschiedenen leukämischen Prozesse nicht 
spezifische Ursachen haben, sondern dass verschiedene Ursachen zur generalisierten syste- 
watischen Hyperplasie der hämatopoetischen Gewebe führen. 

In diesem Fall wäre es denkbar, dass es weniger von der besonderen Konstitution 
der Noxe als vielmehr nur von der spezitisch bindegcwebigen Reaktion des betr. befullenen 
Substrats abhängt, ob auf einer bestimmten Nexe ein granulomatôser oder aber ein einfach 
pren hymarieer hyperplastischer {’rozess ohne Mitbetätigung des Stroma erfolgt. Vgl. 

edullärkrebs und Scirrbus. 

Man hütte also dic tumorëse Disposition der Gewebe von der spezifischen Disposition 
zur bindegewebigen Reaktion, der strumatischen Reaktionsbetätigung zu unterscheiden. 

könnten dann ciesrlben bzw. verschiedenen ätiologisch verwandten Noxen je nach 
- der [risposition der Krankhcitstriiger bald Granulomatose, bald Leukämie, bald Lympho- 
sarkombildung erzeugen. 

Die Lymphosarkombildung erfolgt dabei stets lokal an einem bestimmten pritdispo- 
nierten Locus minoris resistentiac Lzw. dispositionis tumorosae, kaum je an verschiedenen 
Stellen, während die granulomatisen und leukämischen Prozesse stets multipel genera- 
lisiert sind, 

Schon dieses Moment spricht dafür, dass das Lymphosarkom nicht einzig cine dirckte 
weitere Folge der leukämischen und grauulomatôüsen Noxen ist, sonst müsste es doch auch 
inultipel auftreten; vielmehr muss Loch ein besonderes gerade die lokale Tumorbildung als 
solche auslôscndes inneres Mumeut hinzukonmen. 

Bei leukämischen und granulomutüsen generalisierten Prozessen entwickelt sich das 
Lymphc-arkom unilokular lokal bzw. wenigstens auf cine wirkliche Region (Driisenlympho- 
sarkom, Kucchenmarksiymphosarkom) beschränkt; in den Fällen, wo 88 auftritt, bleibt die 
Primäreruption stets lukal auf ihre Au<gangrregion beschrünkt und tritt nicht konstitutionell 
systematisiert auf, In diesem Falle bat es eine von den leukämischen und ‚gerernlisierten 
Prozısscn ganz verschiedene Ursache, die infolge der tumorösen Disposition des erkraukten 
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Organismus statt einfacher entzündlicher Granulation lokale Lymphosarkombildung im be- 
fallenen Lymphoidgewebe, Sarkombildung im lokalen Bindegewebe usw. erzeugt. | 
Das Lymphosarkom kaun also aus den verschiedensten Ursachen entstehen in Indi- 

viduen, deren hämatopoetisches Gewebe tumorts prädisponiert ist; es kann sich aus ver- 
schiedenen lokalen Reizungsprosessen entwickeln, oder auch bei generalisierten hyper- 
plastischen uud granulomatösen Allgemeinerkrankungen Auftreten. Das Lymphosarkom ist 
also. nicht nur cine Abart dieser Prozesse, sondern hat eine noch viel weitere Ätiologie, 
umfasst aber auch diese Prozesse. 

. Wie lokale Prozesse, so können auch die in Rede stehenden Allgemeinerkrankungen 
lymphosarkomatts sich darstellen; nur ein Teil der Iymphosarkomatösen Prozesse und Er- 
krankungen hat also Beziehungen zu den in Rede stehenden Allgemeinerkrankungen. 


Es würde also als augenblicklich wichtigste, die Natur der leukämischen Erkrankungen 
weiter klürende Frage zur Diskussion stehen die Entscheidung, ob die Leukämien ihrem 
Wesen nach zu den tumorösen Prozessen gehören, oder zur Gruppe der generalisierten 
infektids-granulomatösen Prozesse. . 

Wir neigen auf Grund der vorstehenden Ausführungen mehr der letzteren Ansicht 
zu undsehen in den Lymphosarkomatosen nur ein gewissermassen fortgeschrittenes Entwick- 
lungsstadium, bei dem die ncoplasicıten und proliferierenden, entdifferenzierten anaplastischen 
Zellen noch weiter embryoid reduziert und kataplasiert sind; die Lymphosarkombildung ist 
nicht selbst ein direkt iufektiös entzüudlicher Prozess, geht aber aus solchem hervor. Wir 
stützen uns dabei in ynserer Annahme wesentlich auf unsere entwickelten Vorstellungen 
über die leukämischen Metaplasien. und die autochthone und koordinierte Bedeutung der 
sogen. leukämischen Metastasen als lokal neoplastischer äquivalenter Primärhyperplasien, 
sowie auf das Vorkommen akuter ficberhafter toxisch hämorrhagischer und hämolytisch- 
anämischer Formen, welch letztere keine Analogie haben, vielmehr ausdrücklich zu trennen 
sind von den myelophthisischen Tumoranämien bei malignen Blastomen, entstanden durch 
echte Tumormetastasen im Knochenmark. 

Gegenüber der von uns vertreteneu Auffassung tendiert die Anschauung der Dualisten 
mehr in Richtung der tumorösen Prozesse, insoferu als sie nur Hyperplasien (nicht Meta- 
plasien) präformierter Gewebssysteme als solcher, unter Wahrung des nativen Gewebs- 
charakters annimmt. 

In dieser Richtung liegen die echte Metastasen bei den Leukämien annehmenden 
Anschauungen von Ribbert, ferner von Ehrlich und Banti über myeloide, und von 
Sternberg über akute lymphadenoide Leukämie. Auch nach dieser Auffassung wäre die 
Leukümie nur eine weniger entwickelte Form der Lymphosarkomatosc, so zwar, dass sie 
sich zu letzterer verhalten etwa wie ein malignes Adenom zum Adenokarzinom. Die ver- 
schiedenen „Metastasen“ scien wirklich sukzessiv auseinander ader aus der primären Hyper- 
plasie entstanden; ein einziger lokaler Primärtumor erhält und vermehrt sich selbst aus sich 
heraus; die mit Metastasen implantierten Gewebe erkranken nicht aktiv selbst leukämisch 
(hyperplastisch), sondern werden durch das Zelltrausplantat nur trophisch erschöpft und 
substituiert. Der Prozess generalisiert durch Zellverschleppung. 

Wir sehen demgegenüber die Malignität bei der Leukämie weniger in der produ- 
zierten schrankenlosen und durch Metastasen gencralisicrenden Wucherung, als in der 
Generalisieung der Noxe; d.h. die leukämischen Affektionen sind Systeinerkrankungen oder 
richtiger, da es sich nicht um blosse Hyperplasien streng geschiedener Gewebssysteme, 
sondern Hypcrmetaplasien des gesamten hämatopoetischen Apparates handelt, die leukä- 
mischen Affektionen sind nicht lokale Erkrankungen eines einzelnen Organs oder Gewebes, 
sondern konstitutionello Allgemeinerkrankungen toxisch-infektiöser Natur. Bei der (unter 
supprimierter Granulom- oder Leukämiebildung) entstehenden primären Lymphosarkom- 
bildung erzeugt eine .(u. U. ebenfalls genecralisierende) Noxe einen lokalen Tumor, der, wenn 
er einmal (auf infektiöser Basis) entstanden ist, dann durch Zellverschleppung aus sich selbst 
propagiert. 

Alles kommt für die Deutung, ob die Leukämien tumorüse oder infektiös irritative 
Prozesse sind, darauf an, ob die leukämischen,. bei Leukämie auftretenden Metaplasien 
echte (in unserem Sinne) oder substitutionelle (Dualisten) sind. Dass echte sekundäre Zell- 
verschleppungsmetastasen nicht vorhanden sind, sondern die anscheinend metastatischen 
Leukomeruptionen multiple primäre autochthone Nco- und Hyperplasien sind, geben aber 
selbst die meisten Dualisten zu; an echte Metastasen glauben nur noch Ribbert, K. Ziegler, 
für die myeloide Form Banti, Ehrlich, für die akuten Formen Sternberg. 

Für dio hier vorgetragene Auffassung, dass die leukämischen und granulomatösen 
Erkrankungen des hämatopoetischen Apparates essentiell und ätiologisch gleichartige und 
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nur histologisch verschiedene Affektionen sind, und dass die Leukämien nicht Modifikationen 
der Iymphosarkomatösen Geschwülste, sondern dass sie wie die Granulomatoscn infektiös 
toxische Primärirritationen des hämatopoetischen Apparates sind, die später in Lympho- 
sarkomatose übergeheu können, bzw. dass die Lymphosarkomatosen nur eine durch be- 
sondere interne dispositionelle Gewebsreaktion veranlasste Modifikation jener Erkrankungen 
sind, spricht das völlig analoge und parallele Verhalten all dieser Affektionen, z. B. die 
Mitbeteiligung der Haut, des Periosts, der Schleïnhäute in all diesen Affektionen, das völlig 
parallele Verhalten der verschiedenen Syndrome und Symptomkomplexe bald auf hyper- 
plastischer, bald auf granulomatöser Basis (Myelom, Myelosarkom; Morbus Miculicz usw.) 
die Kombination tumoröser und hyperplastischer Prozesse (besonders bei Thymus- und Darm- 
affektion); das Einbergehen sowohl von hyperplastischen wie lymphosarkomatüsen Affektionen 
des Periosts mit Chlorombildung, oder mit leukämischem Blutbefund; die Trennung nicht nur 
der leukämischen, sondern auch der granulomatösen und lymphosarkomatésen Prozesse in 
lymphoplastische und myeloplastische, das Auftreten chronischer und akuter Prozesse nicht 
nur bei den leukämischen Hyperplasien, sondern auch den Tumorbildungen und Granulo- 
matosen (akuter hämorrhagischer Morbus Hodgkin, Mosse, Hirschfeld, Parkes-Wecber). 

Wenn diese Überlegung richtig ist, so würden nicht nur die leukiimischen Affek- 
tionen zu den infektiüs-entzündlichen Prozessen gehören und diesen näher stehen als den 
echten Tumorbildungen, sondern — da die (tranulomatosen verschiedenster Ätiologie zu sein 
scheinen (Lues, Tuberkulose, Malaria, Kala-azur usw.) — dürften möglicherweise auch ver- 
schiedene Noxen in ätiologischer Hinsicht den leukämischen Prozessen zugrunde liegen und 
diese auslösen können. | 

Nur in diesem erweiterten Sinne gehörten dann aber auch die Lymphosarkombildungen 
zu den infektiös toxischen Prozessen. ' 

In bezug auf die Beziehungen der leukämischen Prozesse zu den Granulomatosen 
und Lymphosarkomen wäre somit folgende Auffassung die uns zurzeit konform scheinende. 

Nach den von uns entwickelten Analogien ist es möglich, dass ebenso wie es im 
einzelnen differenzicrende (sranulomatosen verschiedenster Ätiologie gibt, auch verschiedene 
Noxen maligne Hyperplasio i. 6. leukämische Erkrankungen auslösen können, mithin die 
Leukämie nicht eine Entität spezifischer Ätiologie ist, sondern nur ein bestimmter Symp- 
tomenkomplex. 

Indem Granulomatosen und Hyperplasien Iymplıosarkomatös entarten können, sind 
auch die Lymphosarkomatosen indirekt infektiöser Natur, nicht in ihrer zytobiologischen 
Eigenschaft als Geschwulstkrankheiten, sondern soweit sie zytologisch lympho-myeloplastische 
Prozesse sind. Dafür, dass der zytoplastische Prozess tumorös entartet, ist eine besondere 
direkte Tumorursache zu denken. 

Auch sonst ist das betrefiende toxisch-infektiôse Agens überhaupt nur auslösende 
Gelegenheitsursache für die interne tumoröse Disposition des betreffenden befallenen 
Individuums oder Gewebes, welches infolge dieser Causa interna praedisponens auf die 
toxische Reizung statt mit blosser zytoplastischer Reaktion mit lymphosarkomatüser Ent- 
artung der zytoplastischen Reaktion antwortet. 

wichtigster Grund gegen die Geschwulstnatur der Leukiimicn muss wohl 
das Fehlen echter Metastasen gelten, das selbst enragierte Dualisten wie Nacgeli 
zugeben, obwohl Ehrlich, Banti, Ribbert, K. Ziegler und zum Teil Sternberg auch 
noch bei leukämischen Affektionen echte Metastasen, Zellverschleppungen, Fortwuchern und 
Propagation der wuchernden und gewucherten Zellen annchmen. Naegeli vertritt daher 
eine logisch nicht ganz konsequent durchdachte, gewissermassen halbe Kompromiss-Vor- 
stellung. Mit den Monophyletikern Fehlen echter Metastasen, statt dessen Generalisierung 
einer multiple Primärerruptionen auslösenden Noxe, die aber, wie er im Gegensatz zu den 
Monophyletikern will, auf spezifische Gewebe elcktiv beschränkt bleiben und hier nur hyper- 
plastisch wirken echte idiopsthische und von Tumoren nur durch die fehlende Malignität 
unterschiedene Hyperplasien auslöscn soll. Reine Hyperplusie als Folge toxischer Noxen 
ist indes bisher nicht bekannt; toxische Noxen erzeugen vielmehr stets echte Mctaplasicn. 
Nach der monophyletischen Auschauung ist auch der leukümische Prozess in erster Instanz 
metaplastisch also toxisch,’ und das hyperplastische Moment ist ein allerdings besonderes 
Akzidens, welches diese Prozesse vou anderen toxischen Irritationen unterscheidet. Es sind 
toxische Metaplasien, die vielmehr zufällig mit Hyperplasie einhergehen, in Hyperplasie 
ausaïten. Reine hyperplastische Prozesse aber sind nur entweder die Funktionsbypertrophien, 
wie sie bei irritativer Insuffizienz korrelativer Organe entstehen (in diesem Siune erklärt 
denn auch K. Ziegler die Leukämien), oder aber tumoröse Prozesse. 

Als weiteres Moment im Sinne der infektiôsen Entartung und gegen die 
Geschwulstnatur muss der Nachweis echter Metaplasien gelten. Diesen akzep- 
tieren allerdings die Dnalisten (Naegeli und Schridde) ebenfalls nicht, und hier bleï'en 


— 271 — 


leukimie propagiert und erst allmählich ins Blut gelangt, wo dann unter sekundär 
: Knochenmarksaffektion Leukimie resultiert. 

Der Biuteinfall wäre so in diesem Sinne Ursache, nicht Folge des leukämisch 
Prozesses, die Knochenmarksaffektion aber ihrerseits Ursache des zytokorastischen bli 
leukämischen Prozessea. 

Indem die lymphoplastische Noxe auf dem Blutwege ins Knochenmark gelang 
metaplasiert sie dieses lyniphadenoid. 

Die myeloide Leukämie tritt schr selten pseudoleukämisch auf, affıziert selten d 
Drüsen, meist sogleich Mark und Milz, und es ist anzunchmen, dass hier die Noxe soglei 
im Blut generalisiert ist. 

Nicht wenn dieselbe eine Noxe in Lymphgefiisse oder Blutgefässe einbricht, resultis 
hier lymphadenoide dort myeloide Krankheitsform, nicht von der Art des zufälliv n: 
elektiv befallenen nur myeloiden oder nur lymphadenoiden Gewebes hängt die Form d 
resultierenden Leukämie ab, sondern umgckehrt, es ist eine Folge der Art und Natur d 
pathogenen lymphoplastischen oder mycloplastischen Noxe, ob sie im Blat oder in Lymp 
gefissen zirkuliert. Jedenfalls befällt die lymphoplastische Nexe auch Ilynphopotent 
mycloides (ewebe, die myeloplastische Noxe auch myelopotentes splenoides Gewebe. 

Ob Pseudoleukämie oder Leukiimie entsteht, hängt also nicht ab von der quasi i 
fektiösen biologischen Viruleuz der Noxe als vielmehr von der Aggressivität der durch : 
hervorgerufenen histologischen Prozesse. durch die es zum Einbruch erst der Noxe, da: 
dem Knochenmark und der Zellcn ins Blut kommt. 

Wird die Gefässwand durch das wuchernde Perivaskulärgewebe arrodiert, gelan 
die Noxe (nicht die wuchernden Gefässwandzellen) so ins Blut, so wird Knochenmark u: 
Milz affiziert, uud es entsteht so dic Grundlage des leukämischen Prozesses, dessen Fol; 
hämatologisch dann Leukümie ist. 

Bei der Leukimia lymphosarkomatosa resultiert die hämatologische Scheinleukäir 
direkt aus dem blossen Zelleinbruch des wuchernden Perivaskulärgewebes in die urrodiert 
Gefässlumina unter Umgehung des Knochenmarks. 

Dort gelangt die Noxe ius Blut, affiziert das Mark, welches seinerseits Leukiim 
erzeugt, hier gelangen sogleich primär Zellen en masse ins Biut. 

Die medulläre Pseudoleukänie ist zumeist ein primär medullär und lokal at 
Knochenmark beschränkt bleibender aleukiimischer Prozess, der selten in Leukämie üh 
geht, sich leukämisch dokumentiert; er ist selten aleukämische Tcilerscheinung einer gener 
lisierten Affektion des hämatopoetischen Apparates. Im letzteren Fall einer generalisiert 
Blutaffektion resultiert vielmehr stets bei Mitaffektion des Markes sogleich Leukämie. 

Die Akuität oder Ghronizität des Prozesses hängt vom Grade der Toxizität der No 
ab, steht aber in Relation zur Akuität und Rapidität der Zellproliferation, aber in kein 
Relation zur Aggressivität der Wucherung (wie Sternberg möchte), Auch die Grösse d 
Wucherung ist ohne Beziehung zur Akuität des Prozesses, und ebensowenig ist die grdes: 
oder geringere leukämische Zellausfuhr eine Funktion des Wucherungstriebes. Es gi 
akute Pseudoleukämien, und oft sind bei akuter Leukämie die kleinsten Tumorbildung: 
zu finden. Allerdings galten die diesbezüglichen ersten Feststellungen für eine Zeit, v 
als Pseudoleukämien nur die granulomatösen Prozesse mit Ihren grossen harten Tumor 
gerechnet wurden, und wo die akuten Leukämien wegen ihrer Grosslympbozyten fälsc 
licherweise eo ipso ala Jyinphatische betrachtet wurden; da cs aber vielfach myeloic 
Prozesse sind, ist es verständlich, dass hier die Drüscntumoren klein bleiben, 

Im akuten Prozesse hat die Noxe auch einc himorrhagischo und andmisierende Kor 
ponente: Leukanlinie. 


— m — —— — 





Es ist also wobl auch hier die allgemeine biologische Lebensenergie, vegetative Ve 
mehrung, Lebhaftigkeit und Menge der ‘Toxinbildung, d. h. die aggressive Virulenz und J: 
fektiosität des Erregers einer akuten Infcktion (akuter Krankheitsverlauf) zu trennen von di 
Akuität, Toxizitit. und Stärke des vou ihm abgesonderten Toxins. Andererseits ist der aku 
(bimorrhagische) Verlauf zu trennen von der Mächtigkeit und Rapidität der ausgelöst: 
Zellwucherung. Meist sind dic Zellwucherungen sogar bei den akuten leukämischen ut 
aleukämisch hyperplastischen Prozessen geringer. Riederzellen findet man nur bei akut: 
(lymphoplastischen wie myeloplastischen) Formen, sei es dass sie hyperplastisch oder sarh 
matös sind, doch können sie auch bei akuten Formen fehlen. Während nun aber bei en 
zlindlichen Prozessen meist die lyıuphoplastische Reizung eine chronische ist, während d 
akute Reizung sich leukotaktisch-myeloplastisch dokumentiert, kann man bei den hier 
Rede stehenden leukämischen Affektionen nicht gerade sagen, dass der lymphoplastisc! 
Prozess co ipso chronischer als der myeloplastische ist; es gibt auch chronisch mycloplastiscl 
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den malignen Blastomen, dass sie durch diese Verwandtschaft mit den Granulomatosen den 
blastomen gegenüberstehen und von ihnen zu trennen sind, und dass dic zu letzteren 
gehörigen Lymphosarkome jenen beiden entzündlichen Zellbildungsprozessen als cigne 
Krankheitsfurmen gegenüberstehen. Die Dualisten nähern dasegen die Leukämien als 
typische Wucherungen den atypischen Lymphosarkoınen an und stellen beide als essentiell 
zusammengehörig oder doch verwandt den Granuloinatosen gegenüber. 


——— 








—— — 


Nach der entwickelten Auffassung wären also auch die leuklimischen Erkrankungen 
sozusagen toxisch iniektitise, hei denen das Virus oder Toxin, die leukämische Noxe oder | 
der Hyperplasie auslüsende zytoplastische Reiz in der Zirkulation kreist bzw. durch die 
Zirkulation in den hämatopoetischen Apparat gelangt: | 

Es unterscheidet sich der Pruzess vou anderen akuten Infektionskrankbeiten, dass 
hier nicht chemotuktieche Leukozytose statthat, noch cine Reizwirkung vom Blut aus 
auf die hämatopoetischen Organe stattfindet, und duss nicht die von der Ncxe selbst. dirckt 
infizierten Organe lediglich in irritative Lymphadenitis und funktionelle Milzhypertrophie 
geraten, mit irritativer Steigerung oder toxischer Paralyse der uormalen Zellbildung, Zell- 
differenzierung und Zellabstutung (Zclllesquamation), d. h. init einfacher Aussendung und 
nachfolgender Regeneration des reiten Zellvorrates (bei Typhus aggressive negativ chemo- 
taktische Lähmung) einhergehen, sondern dass diese Organe in direkte echte Hyperplasie 
geraten; nicht blosse funktionelle Reizung des reiten Zellvorrates uud dann funktionell- 
regenerative und reaktive sekundäre Zvtopliwie durch sekundäre indirekte dadurch bedingte 
Reizung der Mutterzellen liegt vor, sondern primäre Hyperplasie des Gewebes durch 
primäre zytohyperplastische Reizung seiner Mutterzellen, d.h. Hyperplasio der Mutterzellen 
unter vermehrter (oder in akuten Fällen verminderter) iunktioncller Zvtoplasic (Dualisten), 
oder verstärkte und dadurch zur geweblicben Hyperplasie führende zytoplastische Reizung 
der Mutierzellen (Monophyleuker) Liegt bei der loukämischen Erkrankung vor. 

Die Hyperplasie und Zytoplasie mit primärer (nicht regenerativer) funktionell zyto- 
plastischer Betätigung und Vermehrung der unreiten Keim- und Mutterzellen ist nicht eine 
sekundär regenerative, zum Ersatz der chemotaktisch oder sonstwie funktionell reaktiv ver- 
brauchten reifen Biutzellen, sondern cine anscheinend direkt idiopathische; sie ist die 
eigentliche direkte Wirkung des pathologischen leukämischen Reizes. (senau genommen indes 
handelt es sich doch wohl um cine reaktive Wirkung, und nur bei tumorösen Prozessen ist 
die autonome Wucherung spezifische Folge eines spezifisch hyperplastischen, eines Prolife- 
rations- oder Wucherungsreizer, Die spezifische Energie, mit der die Zelle auf spezifisch — 
plastisch-hyperplustische Reize reagiert, ist die Proliferation. 

Hier aber handelt es sich wohl um eine lediglich funktionell zytoplastische (reaktiv- 
regeuerative) Reaktion auf einen irgendwie indirekt Zellbildung beanspruchenden und aus- 
löseaden Reiz. Durch die Inteusität und Dauer dieses Reizauspruchs konunt es dabei abor 
sckundär akzidentell zur Gewebshypertrophie (Funktions- oder Arbeitshypertrophic), bzw. 
durch Allergie schlägt die reaktive Zytoplasie um- in habituelle idiopathische Hyperplasic 
(fortzesetzte = vermehrte Zytoplasic) ks wäre das ein ähulicher Vorgang wie bei der 
Gesehwulstbildung, nur auf halbe Wege stehen bleibend; die Zellen erlangen keins bio- 
logische Abartung zu Tumorzellen. Daher auch Naegeli zwar Hyperplasie, aber gencrello 
Noxenverschieppung und keine Metastasen annimmt, während die Monophyletiker das eigent- 
liche Wesen des Prosesses in der toxugenen Ätivlogie mit echten Metaplasien erblickeu. 
Aber von der hioss sekundär regenerativen rein funktionellen Zellbildung ist diese ver- 
mehrte mehr idiopsthische Zellüberbildung doch verschieden durch die besondere plastische 
Vermehrung und die uicht nur bloss vermehrte funktionelle Betätigung der Alutterzellen. 

Wir unterscheiden bekanntlich bei der Krankheit zwei Faktoren: 

a) die dirckte eigentliche Wirkung der pathogeuen Causa, die pathologische 
Reaktion auf die Noxe, die spezilische Erkrankung, bestehend morphologisch 
in einer passiven Lacsio regressiven Charakters (Nekrose Nekrobiose) oder in 
funktioneller Reizung oder Lähmung usw., 

b) die indirekte pathologische Wirkung, die Reaktion gegen die Noxe, die all- 
gemeine Reaktion zur Beseitigung der lädierten Krankheitsprodukte, zur Ab- 
wehr, Paralysierung und Eliminierung der Noxe, und zur Reparation des ver- 
loren gexausenen Materials, welche Wirkung in den Einzelheiten dieses 
Syudroms je nach der Art der Krankheit (der Art der Ursache und der Dis- 
position uud Reaktionsfähigkeit des reagierenden Substrates) spezifisch differiert. 

Bei den akuten Infektionen und auch bei den chronischen Granulombildungen ist die 
Zellbildung jedenfalls eine reaktive. 

Auch bei den leukämischen Atfckuonen scheint sie zwar die direkte eigentliche 
spezifische Wirkung ciuer byperplastisch wirkenden Noxe, aber genau genommen doch auch 
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bloss eine limitierte zytoplastische (lympho- oder myeloplastische) Reaktion, welche indes 
sum Unterschied von der Granulomatose nur vom leukoblastischen Parenchym, sicht auch 
vom Stroma ausgeht. Denn auf leukoblastisch-Jeukotaktische Reize reagiert das schon vor- 
handene leukoblastische Gewebe mit blosser Zellproliferation, das perivaskuläre Stroma aber 
mit leukoblastischer Neoplasie (Leukoneoplasie). Es ist aber das Wesen der nicht tumorösen 
einfachen Irritation, dass die zellbildende Reaktion, wenn auch oft überkompensierend, 50 
doch dem Reaktionsswecke entsprechend lokal limitiert ist, wobei der Prozess natürlich 
chronisch sein und generalisieren kann. 

Also auch in dieser Hinsicht sind die leukämischen Prozesse von den Geschwulst- 
bildungen different. 

Dagegen steht er den infektiösen Erkrankungen noch dadurch nahe, dass hier nicht 
echte Metastason statthaben, sondern der leukämische Reis selbst es ist, der metastasiert. 

Nicht ist das Organ, in dem die „Metastasen“ sich finden, bloss der Nährboden für die 
wuchernde Zeile, der allein durch Nahrungsentziehung erkrankt und erschöpft wird, sondern 
es erkrankt selbst loukämisch, indem an Ort und Stelle authochthone Leukome (Leuko- 
zytome) in ihm sich bilden. Die dort gebildeten Leukome sind nicht blosse Tochterzellen, 
durch Vervielfältigung entstanden aus einem Primärherd, sondern sind neoplasierte neuc 
Wucherzellen. In dieser Hinsicht unterscheidet sich also die Leukämie strengstens vom 
Lyınphosarkom und steht wesentlich den Granulomatosen näher. 

Das Gleiche ist der Fall darin, dass die leukäinische Wucherung nicht aggressiv 
infiltrativ propagiert, sondern dass die Malignität nur in der universellen multiplen Generali- 
sierung des Prozesses d. h. der hypothetischon Noxe besteht. Die vermehrt gebildeten 
Wucherzellen sind nicht in biologischer Hinsicht maligne, von gesteigerter Vitalität. In 
den tumorüsen Lymphosarkomen sind die Wucherzellen in ihrer Proliferationsfähigkeit vou 
embryonalem Charakter, hier bei der Leukämie treten zwar ebenfalls Entdifferenzierungen 
ein über den anaplustischen Zustand der postembryonalen Matrixrellen hinaus bis zu den 
embryonalen Mesenchymkeimzellen; aber diese sind von normaler Vitalität, nicht maligne 
angeartet. 

Dazu kommt, dass hier nicht substitutive, sondern echte Mctaplasie statthat, nicht 
blosse Hyperplasien sondern eben Hypermetaplasien im Spiele sind. 

Ist diese monophyletische Auffassung im Uegensats zur dualistischen richtig, so 
muss es allerdings gelingen, mit zellfroiem Material LeukAÂmie zu erzeugen und zu 
übertragen. 

Vom dualistischen Standpunkt aus müsste man dann, all diese von uns hier ge- 
zogenen Konsequenzen zugegeben, allerdings annehmen, dass es zwar eine extrazelluliire 
belebte oder unbelebte Noxo gibt, die aber imstande ist, rein hyperplastisch zu wirken, 
‚4. h. die Zelle in fortgesetzte Teilung zu versetzen, was bisher noch nicht bekannt ist; 
weshalb wir doch lieber, wie oben geschehen, auch die leukämischen Hyperplasien und 
Leukozytome, ganz wie die Graaulome, bloss als reaktive (also funktionell zytoplastische) 
bzw. mehr entzündliche Reizungen bloss des Parenchyms, also ohne Mitbeteiligung der 
Stroma deuten möchten, ganz so wie ctwa die einfach hyperplastischen Mikrolymphome der 
Leber bei infektide entzündlichen Typhus oder Masern. 

In dissem Sinne handelte cs eich dann bei der Leukämie nicht un hyperplastische 
Reisuugen, hyperplastische Prozesse unter artlicher Beibehaltung, blosser Steigerung oder 
Herabsetzung (infolge der durch die Akuität oder Wucherung eintretenden Entdifferenzierung) 
der nativen funktionellen Zytoplasie, um blosse Vermehrung der gereizten Keimzellen mit 
Beibehaltung ihrer nativen funktionellen Betätigung (Dualisten), sonderu es handelte sich 
um besonders toxisch verstärkte oder umgestimmte, aber in erster Linie zytoplastische 
Reizungen, ganz so wie die entzündlichen Granulationen und Infektionen in erster Linie 
lympho- oder myeloplastisch wirksam sind, wobei es einerseits durch dic verstärkte und 
vermehrte Zellbildung sekundär und akzessorisch zur Hyperplasic kommt, und wobei zweitens 
echt metaplastische Umstimmungen der befallenen Gewebe und ihrer Mutterzellen in zyto- 
.plastischer Hinsicht unter dem pathologisch übernormalen Reiz statthaben nach Massgabe 
der zytoplastischen Natur dieses wirksamen leukämischen Reizes. Dieser ist also nicht 
eigentlich rein byperplastisch, sondern lympho- oder myeloplastisch, und wirkt nur zu- 
fällig vielleicht infolge seiner Spezifität oder der besonderen Disposition des Gewebes 
(Feblen der stromatischen Mitreaktion) hyperplastisch. Hierdurch kommen wir in logischer 
Konsequenz zu einer ganz eiguen neuen und abweichenden Auffassung vom Wesen der 
leukiimischen Prozesse. Diese sind ihrem eigentlichsten Wesen nach gar keine hyper- 
plastischen Prozesse, 

Bei den Granulomatosen ist es wohl möglich, dass cs von der graduellen Visulenz 
der jeweiligen tuberkulôsen etc. Noxe abhängt, ob der resultierende spezifisch granuloma- 
töse Prozess mehr rein Iymphozytär, oder myeloplastisch (eosinophiler Morbus Hodgkin) ist. 
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Dabei bleibt die Möglichkeit offen, dass ätiologisch artlich verschiedene aber etwa graducil 

gleich abgestimmte Noxen (z.B. luetische oder tuberkulöse) dieselben granulomatis-pscudo 

leukämischen teils lymphoplastischen teils leukoplastischen Krankheitsbilder auslösen. Nicht 

aber es von der zytologischen Natur des zufällig befallenen Gewebes und sciner 

Stam en ab (wie die Dualisten wollen), ob ein artlich lymphoplastischer oder myelo- 

lastischer Prozess resultiert.!) Auch im myeloiden Knochenmark können lymphoplastische 
(Hedinger) lymphozytärer Myelome sich etablieren. 

Bei der prinaipiell Atiologischen Analogie der leukämischen Affek- 
tionen mit den Granulomatosen dürfte es hiernach ebenfalls möglich sein, 
dass es hinsichtlich der Erklärung der resulticrenden myeloiden zur lymphadenoiden Form 
von der variablen Virulenz der jeweiligen vorhandenen Noxe bzw. ihres Toxins abhängt, 
ob eine lymphoplastische oder myeloplastische Ausserungsform resultiert. Nicht aber dürfte 
es allein evolutionistisch von der konstanten immanenten spezifisch zytoplastischen Encrgie 
der zufällig befallenen Gewebe abhängen, wie die Dualisten meinen, ob lymphadenoide oder 
myeloide Leukämie resultiort. Vielmehr adaptiert sich das speziüsche Reaktionsvermögen 
der Gewebe dem jeweiligen epigenetischen Reiz, d. bh. dem gerade vorhandenen lympho- 
plastischen oder myeloplastischen Virulenzgrad und Charakter der Noxe, die so die zufällig 
befallenen Gewebe, soweit sie dazu befühigt sind, je nach Massgabe ihres Charakters in 
echte Metaplasie versetzt, metaplastisch umstimmt. Die Leukämien sind nicht blosse syste- 
matische Gewebshyperplasien, Hyperplasien bestimmt spezifizierter Gewebe, sondern sind 
toxische Metahyperplasien, mit Metaplasie einhergehende Hyperplasien, oder richtiger mit 
gleichzeitiger Hyperplasie einhergehende Metaplasien. Zum Beispiel dielymphadenoide 
(oder nur Iymphoplastisch generative) Leukämie nicht eine Wucherung nur prä- 
formierten lymphadenoidea Gewebes, sondern eine Wucherung von lympbadenoidem 
Gewebe und ferner yon lymphopotentem lymphadenoid metaplasierten Myeloid- 
gewebe, d.h. eine Wucherung präformierten und auch metaplastisch ncopla- 
sierten Lymphadenoidgewebes. Ebenso ist die myeloide (myeloplastische) Leukämie 
nieht nur eine reine Hyperplasie präformierten Myeloidgewebes, sondern eine Hyper- 
plasie des Myeloidgewebes und eine myeloide Hypermetaplasie des Splenoid- 
gewebes, also eine Leukämie unter Wucherung präformierten und meta- 
plastisch ncoplasierten Myeloidgowebes. 
faa Es bestehen çsonnt folgende Unterschiede der verschiedenen theoretischen Auf- 

ungen. oo. 

Die Dualisten unterscheiden Iymphoide und myeloide Lewkämie beruhend auf Hyper- 
plasie „yperplastischer Reizung) prüformierten lymphoiden oder je nachdem mycloiden 
rewebes. | 

Dieses setzt voraus, dass die leukimische Noxe, der hyperplastische Reiz, entweder 
elektiv nur lymphoides?) oder aber mycloidcs Gewebe befällt und in einfache Hypcrplasic ver- 
setzt. Das Wesen der leukämischen Reizung wäre hiernach einfache und reine Hyperplasic 
durch einen nur hyperplastisch wirkenden Reiz, also Systemerkrankung. 

Infolgedessen seien die entstehenden Metaplasien nur Pseudometaplasicn, nicht echte 
Umstimmungen und Metaplasien des leukämisch erkrankten aktiv hyperplagierten Gewches 
selbst, sondern substitutive Mctaplasien eines passiven Gewcbes durch ein zweites aktives, 
in reiner Hyperplasie begriffenen Gcwebcs; Metaplasicn durch fremde exogene Hyperplasie. 

Demgegenüber rechnet die ınonophyletische Auffassung mit echten Metaplasien, wie 
sich solche auch bei Infcktionen und anümixicrenden Intoxikationen finden. Sie fasst in- 

1) Hierbei ist vorausgesetzt, dass aber auch im chronisch-produktiven Entzündungs- 
prozesse die perivaskulären Zellanhäufungen nicht nur als durch Emigration aus dem (ie- 
fässinhalt und von ferner her aus den grossen hämatopoetischen Organen entstanden zu deuten 
sind, sondern dass auch die leukozytoiden extravaskulären Gefässwandzellen Marchands 
als Mutterzellen ivaskulären zytoplastischen hämatopoctischen Gewebes lokale cntztind- 
liche „Exsudatzellen“ liefern. | 

?) richtiger lymphadenojd; lymphoid ist auch das Pulpagewebe, und diescs steht 
dem Myeloidgewebe näher als dem Lymphoidgewebe. Man darf nicht nur mit Ehrlich 
und Heinz zwei Zellformen Lymphozyten und Leukozyten und zwei sie bildende (iewebe 
Lymphoid- und Myeloidgewebe anerkennen, sondern muss noch mit der Existenz einer 
dritten Zellform der lymphoiden Leukozyten oder Pulpazellen rechnen. Ferrata u. a. 
rechnen diese Lymphoidzellen zu den Lymphozyten, Heinz, K. Ziegler und Ehrlich 
zu den Leukozyten. Viclleicht sind sie aber eine eigene dritte zwischen beiden stehende 

die weiter differenziert als Lymphozyten aber weniger differenziert als Leukozyten 
sind (Grawitz' Übergangszellen). Jedenfalls steht das Iymphoide Splenoidgewebe unter 
der Einflussdomäne des myeloplastischen Reizes. 
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folgedessen auch die Leukämie nicht als rein hyperplastische Prozesse auf, sondern als 
metahyperplastische Prozcsse infektiös-toxischer Natur seitens einer in erster Hinsicht spezi- 
Asch zytoplastisch (lymphoplastisch, mycloplustiach) sich betiitigenden Noxe. £s sind Hyper- 
plasien metaplasierten Gewebes, eines unter Uinetänden vorher metaplastisch veränderten 
(dewebes, in erster Form Metaplasien, zu denen sich akzidentelle Hyperplasien zugesellen, 
bzw. Metaplasien unter und während der Hyperplasie. 

Das hyperplasierte aktiv leukämisch erkrankte Gewebe ist selbst metaplasiert. 

In Betrucht kommt dabei die mycloide Metaplasie der splenoiden Pulpa und des 
perivenösen Perithelgewehbes bei myeloider Leukäinie, und die mikrolymphadenoide Meta- 
plasie des Myeloidgewcbes und periartiellen Perivaskulärgewebes bei Ivnıphadenniuer Leukämie. 

Zu trennen von dies: r cchten metaplastischen hompleten Umstimmang ist die blosse 
Entdifferenzierung, das Reduzicrtwerden unü Stehenbleiben anf der indifferenten embryoualen 
Stufe des makrolymphoiden Keimzellgewebes, welche Form der Verwandlung sich bei ent- 
differenzierender Hyperplasie, bei Entdifterenzierung durch und be! dur Hyperplasie sowohl 
des myelviden wic des lymphoiden (rewebes findet, 

Da aber echte Metaplasien vorkommen, bzw. wenn solche anzuerkennen sind, so sind 
die resultierenden Leukämien nicht davon abhängig, dass ein bloss hyperplastischer Reiz 
auf myeloides oder lymphoides Gewebe trifft und dieses in Hyperplasie versetzt. 

Es gibt keine solche rein hyperplastische Keizungen. Es kann also die Leukämie 
nicht abhängen von der evolutionistischen zytoplastischen Befübigung des zufällig von dem 
hypothetischen byperplastischen Reiz befallenen (tuwebes, 1 h. von der präformierten Natur 
des in hyperplastische Reizung versetzten (iewebes, sondern sie ist abhäugig in erster 
Linie von der zytoplastirchen Art der epigenetischen, das (rewebe in Hyperplasie versetzen- 
den Noxc, die wie sonstige infektids-toxische Noxcn bald eine lymphoplastische, bald eine 
myeloplastische ist. 

(terade aus der Gleichstellung der hyperplastisch-leukämischen Affektionen mit der 
Granulomatese des Lymph- und Milz- und Anochenmarkapparates (Hodgkin, Anaemia 
splenica, Myelombildung) geht hervor, dass die verschielenen Formen der Leukämie, die 
myeloide und lymphadenoide in analoger Weise zu erklären sind, wie die myeloplastische 
und lymphoplastische Form der Granulomatose d. bh. durch die jeweilig durch Anpasxunyr 
entstandene Iymphoplastische oder myeloplastische Eigenschaft und Natur der epigenctischen 
Noxe, nicht aber evolutionistisch durch die inhärente zytoplastische Eigenschaft und art- 
liche Verschiedenheiten der jeweilig befallenenGewebe (Naegeli). 

Die dualistische Theorie erklärt die Leukämie als reine Hyperplasic irgendwelcher 
Gewebe, die sich von Tumorbildungen nur unterscheiden durch das Fehlen der unlimitierten 
atypischen Wucherung. Sie seien gewisserinassen blosse Jünitieite typische Wucherungen. 
Immerhin ein tumorähnlicher mit Metastasen einhergehender Vorgang. 

Die meisten Dualisten analogisieren denn ja auch die Leukämien völlig mit den 
Geschwulsthildungen (Banti, Ribbert); anderenchmen bei niyeloider (Ehrlich) Lcukäruic 
echte Metastasen an, oder analogisieren nur cinc besondere Form der Leukämien mit Ge- 
schwulstbildungen (die akute, Sternberg); echte Metustasen nimmt auch K. Ziegler 
an, obwohl er seinerseits die Leukümie nicht zu den (reschwulstbildungen rechnet, im 
Gegensatz scharf gegen 'Banti und Sternberg polemisiert. Eine eutgegengesctste un- 
stiininige Mittelstellung nimmt Naegeli ein. Fr gibt mit uns die koustitutionelle Er- 
krankung des hämatopoetischen Apparates durch eine generalisierende Noxe zu, leugnet 
also auch gegenüber Ziegler alle Metastasenbildung, leugnet aber andererseits jede ochte 
Metaplasie und rechnet, wie Ziegler und Lehndortf, mit einfacher Hvperplasie der 
Giewebe in ihrer präformierten lorm. Hyperplastische Reize aber gibt es nicht. Weder 
Ziegler noch Naegeli können die hämorragisch anXmischen Formen crklüreu oder müssten 
die Leukanämien als besundere Kraukheiten von der Leukämie abtrennen. 

Man kann also wohl sagen, dass nicht die Iymphoplastische Noxe, weil sie artlich 
gernde lymphoplastisch ist, elektiv auf der Lymphbahn zirkuliert, bzw. elektiv das Lyınph- 
adenoidgewebe befällt, auch nicht dass umgekehrt dadurch, dass zufällig das Lymphadenoid- 
gewebe vom leukämischen (nach dualistischer Vorstellung hyperplastischen) Reiz befallen 
wird, Iymphadenoide Leukämie resnltiert, sondern der myeloplastische wie der lympho- 
plastische Reiz kann je nach Zufälligkeit im Lymphoid- wie Myeloidgewebe einfallen, und 
es hängt von dem funktionell zytoplastischen Keaktionsvermögen des befallenen Gewebes 
und seiner Mutterzellen ab, ob es bloss hyperplaatisch oder zytumetaplastisch reagiert, jeden- 
falls aber von der Natur der leukämisch reizenden Noxe, welche Form von Leukiunie 
resulticrt. 

Ob eine myeloide oder lymphadenoide eukämie entsteht, hängt von der lympho- 
plastischen oder myeloplastischen Natur der betr. hyperplastischen oder entzündlichen Noxe 
ab. Es scheiut, dass die lymphoplastische Noxe nur lokal auf dem Lymphwege ala Pscudo- 
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entsprechend ebenfalls in der Mitte stehen, indem sie zwar Generalisierung durch Ver- 
tleppung der ausläsenden Noxe selbst annehmen, welche allenthalben das befallene 
.wele in aktive lcukämische Erkrankung versetzt, d. h. es nicht bloss passiv durch Im- 
station und Absorption (Exhaustion) seitens der Wucherzellen erkranken lassen, wic 
y tei Tumormetastasen der Fall ist — indem sie andererseits aber diese Noxe als eine 
un hyperplastische, ühnlich einem geschwulstbildenden nisus formativus auffassen, ohne 
xzilisch zytométaplastischen (lympho-myeloplastixcben) Charakter. Solche infektiöse, blosse 
sperplasie auslösende Ursachen gibt es aber nicht. 

Um nochmals kurz die drei verschiedenen Aufiassungen in ihren theoretischen 
rinzipien und Konsequenzen nebeneinander zu stellen, so sind dies folgende: 

1. Richtung, die echte Metastascn annimmt, wie bei Tumorbildungen. 

Ribbert, Banti für die myeloide, früher Ehrlich für die lymphadenoide, jetzt 
uch für die myeloide Form, desgl. Ziegler; Sternberg für die akute Leukämie. 

2. Die von uns, Hirschfeld, Erich Meyer vertretene monophyletische Theorie. 

Keine Metastasen, sondern metastatisch generalisierende Nuxe, die multiple 
kale äquivalente Primirleukomeruptionen erzeugt. 

Das von der leukämischen -Noxe befalleno Gewebe erkrankt selbst aktiv leukämisch 
. e. metahyperplastisch). Die sog. sckundären Leukome stammen nicht von einem Primär- 
erd, sondern sind anaplastisch lokal gebildet durch aktiv hyperplastische, i.e. leukkmische 
rkrankung des antochthonen Gewebes, in das dic Noxe einfel. 

Echte Metaplasie des selbst aktiv leukämisch erkrankten in Wucherung geratenen 
ewebes, nicht passive Substitution durch eine fortwuchernde kolonisierte Metastase. 

Die Noxe befüllt nicht elektiv bestimmte Gewebssysteme und versetzt diese in reine 
lyperplasie; die Gewebe wuchern nicht im Sinne ihres evolutionistisch präformierten Ge- 
ebscharakters, sondern die Noxe gelangt in verschiedene Gewebe und stimmt diese 
tetaplastisch um. Lediglich eine besondere aber akzendcutelle Form dieser metaplastischen 
rkrankung ist die gleichzeitige Hyperplasi@ i 

Es handelt sich bei der lymphadenoiden Leukämie (Lympholeukämie) nicht nn 
lyperplasie nur des lymphadenoiden Gewebes, d. h. um eine lymphadenoide Wucherung, 
oudern zugleich auch um Metaplasie myeloiden Gewebes, perivaskulären Bindegewclies in 
‘uphadenoides und Wucherung dieses, bzw. um lymphadenoide Metaplasie des wuchernden 
is-loidgewebes (lymphadenoide Metahyperplasie) Es findet also uicht nur Hyperplasic 
räformierten, sondern auch metanvlastisch neoplasier‘en Lymphudenoidgewebes statt. 

Ebenso besteht bei myeloider Leukämie (Myeloleukämie) nicht nur Hyperplasie prä- 
“mierten Myeloidgewebes, sondern auch ncoplusicrten Mycloidgewebes, d.h. eine ınyeloide 
ictaplasie der Pulpa, eine Wucherung myeloid metaplasierten Pulpa- und Interfollikulär- 
uwebes und Hyperplasie neoplastischen -perivaskulären Mycloidgewehes. 

M. a. W., die ınyeloide Leukämie findet statt unter Wucherung präformierten und 
uetaplastisch neoplasierten Myeloidgewebes. 

Es handelt sich also um gencralisierende Konstitutionserkrankung des gesamten 
matopoetischeu Apparates mit Metahyperplasie seiner Gewebe, unter epigenetischer Um- 
uwmung ihres Charakters nach Massgabe der Iymphoplastischen oder myeloleukoplastischen 
‘atur der sie treffenden leukimischen Noxe. . Diese Noxe ist keine rein hyperplastische, 
unlern eine toxisch mctaplastische. | 

- 3. Richtung der Dualisten Naegeli, Pincus, Helly, Schridde und Sternberg 
letzterer für die chronische Leukimie). 

Diese Forscher leugnen echte Metastasen und nehmen eine multiple Eruption 
yuivalenter Primärleukome, also auch eine generalisierte Noxe an. Diese Noxe wirke aber 
in hyperplastisch. 

D. h. sie deugnen gleichzeitig auch echte Metaplasien und nehmen syste- 
natische reine Gewebshyperplasicn an, welche lediglich zu substitutiven Pseudo-Metaplasien 
übrten. Nicht das aktiv leukämisch erkrankte Gewebe metaplasicrt selbst in sich bei und 
lurch die Wucherung, sondern andere passive Gewebe werdeu durch Substitution seitens 
ler aktiv hyperplasierenden Gewebe metaplasiert. 

Diese dritte Ansicht steht also zwischen den anderen zwei ersteren einseitig kon- 
kquent durchgedachten Richtungen, deren eine die Teukänie den Tumorbildungen oder 
unktionellen Hyperplasien (K. Ziegler), die andere sie den Intozikationen des hämatopoeti- 
chen Apparates anreiht. 

Sie erklärt sie als besondere Krankheitsform sui generis rein hyperplastischer Natur 
hne toxogene Metaplasie, aber auch ohne biologisch tumorösen Mctastasentrieb. 

Wir haben im Vorstehenden gezeigt, dass die leukämischen Erkrankungen den 
Growlomatosen näher stehen (Generalisierung der Noxe, keine Metastasen, Metaplasie, 
Wute und animische Prozesse — Ubergang auch der Leukänicn in Lymphosarkume) als 
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und akute lymphoplastische Formen, und dic lyinphoplastische Leukämie ist gewissermassen 
dadurch schwerer als die myeloplastische, weil Hier das Knochenmark vor oder bei (mono- 
phyletische Theorie) oder durch die Wucherung (dualistische Theorie) noch lymphadenoid 
metaplasiert und dahcr erythroblastisch gelähnit, ausser Funktion gesetzt wird, während 
cs bei dcr mycloiden Leukämie, der chronischen wie der akuten, in unveränderter Form 
wuchert, und soweit nicht aniimische Toxine interfericren, und das myeloblastische Gewebx 
das erythroblastische überwuchert und substituiert, erythroblastisch tätig sein kann. 

Es sind aber, wie wir früber a. a. O. festgestellt und näher begründet haben, die 
Leukanämien nur Leukämien, die zufüllig nebenher mit hämolytischer Anämie einbergehen 
Leukämien, deren Noxe ausser den hyperzytoplastischen noch eine hämolytische Kompo- 
nente besitzt. So konnie Reckzch zeigen, dass hämolytische Toxine bei bestimmt dispo- 
 niertem Gewebsorgnnismus Iymphozytoplastische Reizungen hervorriefen. Eben dieses sowie 
das Vorkommen von akuten hämorrhagischen Leukanämien ist ein weiterer Beweis für die 
toxisch entzündliche Natur der leukämischen Prozesse. 

' Und so sind auch die Noxen all dieser leukämischen Prozesse ebenso wie die ent- 
zündlichen entweder lymphoplastisch oder ınyeloplastisch; rein hyperplastische Noxen gibt 
es zurzeit nicht. 

Auch könnte die dualistische Auffassung von der Tumorübnlichkeit der Leukämie 
nur orträglich sein, wenn infektiös granulomatöse Prozesse nicht nur atypisch lymphosarko- 
ınatös, sondern eventuell auch typisch hyperplastisch zu Leukimien entarteten. 

Nun aber geben Granulomatosen nie in Leukämie über; vielmehr gehen ihrerseits 
leukämische Prozesse in atypische Lymphosarkombildungen über. Also sind nicht die 
Leukämien, wie die Dualisten möchten, den 'Twnorbildungen verwandt (Banti, Stern berg", 
sondern umgekehrt, es stehen den Jeukämien cbenso wie den Granulomatosen, d.h. beiden 
susammen, die Lymphosarkombildungen gegenüber. 

Wie die Granulumatoson, so haben nach unserer Auffassung auch die den Granulo- 
matosen dem Wesen nach verwandten T.eukümien ihre eigenen zytoplastischen (Iympho- 
myeloplastischen) Noxen, die daun bei der entsprechenden Lymphosarkombildung nur in- 
direkt wirken. 

Hier ist nur ein im Verhältnis zum Reaktionsve:midgen des Gewebes zu starker d. b. 
tumorös hypcrplastischer Reiz als direkte Tumorursache anzunehmen, der zu dem ursprünglich 
sytoplastischen Reiz erst hinautritt. Letzter als solcher kann allein nie direkt Tumor- 
bildung auslösen. Hat aber ein lympho- oder mycloplastischer Reiz ursprünglich bestanden, 
“so tritt, wenn die inneren nötigen Bedingungen der Tumorbildung hinzutreten, je nachdem 
I,ymphosarkom oder Myelosarkom auf. Einen spezifisch Iymphozytosarkomatösen oder 
myelozytoplastisch tumorösen Reiz gibt cs aber nicht, so dass eine lymphoplastische Granu- 
lomatose oder leukämische Hyperplasie durch Hinzutritt bloss des allgemein tumorösen 
Reizes, der Bedingungen zu tumorüser Hyperplasie, in Lymphosarkom, ein myeloblastischer 
. Prozess in Myelosarkoın übergeht. Nur bei den tumortsen Prozessen bestcht also wahre 
plastische Hyperplasic, die leukämischen Prozesse stehen aber als nur reaktive oder zyto- 
plastisch funktionelle Gewebshypertrophien auf entzündlicher Basis. 

Es sind somit die Leukämien nicht rein hyperplastische I’rozesse präformiert nıyc- 
loiden und lymphadenoidcn Gewebes, sondern Wucherungsprozesse unter Bildung mycloiden 
oder Iymphadenoiden Gewebes, Hyperplasicn sowohl präformicrten wie metaplastisch neo- 
plasierten lymphadenoiden oder myelviden Gewebes. 

Der dualistischen Theorie genügt ein hyperplastischer Reiz, der, je nachdem er zufällig 
‚in Iymphadenoides oder myeloides Gewebe einfällt, die verschiedenen Leukämien erzeugt; 
sic lassen dabei offen, dass es zwei verschiedene gibt, deren einer spezifisch nur in 
lymphoidem, der andere nur in myeloidem (iewebe fortkommt. 

Die monophyletische Theorie nimmt zwei Reize bzw. Modifikationen Eines Reizcs 
an, denen zytoplastische Natur einc reaktive (nicht hyperplastische) Reizung des hämwato- 
poetischen Parenchyms ohne Stromabeteiligung auslöst. Sie folgert aber nicht, dass der 
lymphoplastische Reiz elektiv nur auf der Lymphbahn, der myeloplastische auf der Blutbahn 

generalisiert, sondern dass umgekehrt der cine zufällig auch auf der Lymphbahn gencsali- 
sicrende Reiz lymphoplastisch, der andere aber myeloplastisch wirkt, der seinerseits aller- 
dings meist nur auf der Blutbahn generalisiert. 

Was im besonderen das Problem der Beziehung der (hyperplastischen) 


‘. Psoudoleukämie zur Leukämie angeht, so sind beides essentiell gleichartige (hyper- 





plastische) Prozesse, nur in Akzidentien graduell, d. h. durch das Blutsymptom, je nachdem 
eg vorhanden ist oder fehlt. verschieden. | 

In diesem Sinne gehört auch die echte (d. h. hyperplastische, nicht granulomatöse) 
Pseudoleukämie zu den leukämischen Prozessen, ist eine histologische Leukämie ohne Blut- 
leukämie (Aleukämie, aleukämische Hyperplasie des hämatopoetischen Gewebes); dafür spricht 
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such, dass der Blutbefued oft qualitativ charakteristisch lenkämisch, aur namerisch sub- 
isch ist. 

Wir fassen die pseudoleukämischen Prozesse als Prodromal- oder Remissionsstadien 

i Prosesse auf. Am häufigsten treten lymphadenoide (lymphoplastische) Pseudo- 
leukämien in die Erscheinung, doch gibt es auch myeloide (Aschoff). 

Was hiernach die Beziehungen der Pseudoleukämien zur Lenkämie angeht, so sin’ 
also wohl auch die Pseudoleukämien generelle Syatem- bzw. konstitutionelle Erkrankungen 

Früher galt als wichtigster Erklärungmausgang des in Rede stehenden Unterschiede 
Neumanns Beobachtung, dass bei der Leukämie, der myeloiden wie der lymphadenoiden 
stets das Knochenmark mit affiziert sei, während die Pseudoleukämie (sehr oft) olınc 
Knochenmarksalteration einhergehe. Man brachte daher die irgendwie besondere Alteration 
des Knochenmarks in ursächliche Bezichung zum leukämisch numerischés Blutbefund, 
während der qualitative Blutbefund mit den atypischen unreifen sessilen Organ- und Mutter- 
zellen eine Folge der spezifischen Art des Krankheitsprozesses als solchem ist. 

Aber nicht jede leukämisch-hyperplastische Alteration des Knochenmarks bedingt 
Biutleukämie, und keineswegs hat sich die zweite Behauptung Neumanns als richtig 
herausgestellt, dass die Pseudoleukämie ohne hyperplastische Markalteration einhergeht, 
bzw. dass sie eben durch blossen Übergang aufs Knoehonmark sich ohne weiteres leukämisch 
dokumentiere. Erstens gibt es sekundäre sirkumskripte „metastatische“ Mitaffektionen des 
Knochenmarks bei lymphatischer oder lienaler Pseudoleukämie (besonders Iympbadenoider 
Natur), zweitens gibt es multiplo hyperplastische Primäraffektionen des Knothenmarks bei 
der Myelombildung, die aber keineswegs stets lymphosarkomatüs oder myelosarkomatös ist 
(Sternberg), sondern auch hyperplastisch (Winkler) auftritt.) Drittens gibt es sogar 
eine primär medulläre diffus leukämische Hyperplasie des Knochenmarks ohne Blutleukäimie 
in Form der sog. medullären Pseudoleukämie (Baumgarten, Runeberg) oder aplastischon 
Leukämie von Wolft-Eisner. 

Es muss also wohl noch ein bestimmtes etwas zur blossen hyperplastischen Mit- 
afektion hinsukontinen, dass Leukämie entsteht. Wir konnton auf Basis der Nenmann- 
schen Lehre nur soviel sagen, dass keine Leukämie ohne leukämische Kuochen- 
marksmitbetätigung einhergeht, dass aber nicht jede hyperplastisch-leukäinische Mark- 
alteration sich leukiimisch dokumentieren muss, sondern aleukämisch bleiben kann; die 
medulläre Pseudoleukämie kann also wie jede andere, speziell die Iymphatische Preudo- 
leukämie in Leukämie übergehen, braucht es aber nicht, sondern kann solche dauernd 
verharren. Immerhin nehmen wir an, dass, wo eino lymphatische oder lienale Pseudo- 
leukämie in Leukämie übergeht, was beobachtet ist (Zipkin, 8. Askanazy), zuvor das 
Knochenmark affiziert werden muss. 

Bei den myeloiden Formen nehmen wir nun an, dass hier stets wohl alshald das 
Knochenmark affiziert wird, vor oder wohl richtiger jedenfalls zusammen mit der Mils, 
während bei der lymphadenoiden Form das Mark meist susammen mit don Drüsen, gewöhn- 
lich wohl aber erst später wie die Drüsen befallen wird. 

Hieraus resultiert die Auffassung, dass die myeloide Form zumeist nur und sogleich 
als leukämische auftritt, während die lymphadenoide pseudoleukämisch oder leukämisch oft 
überhaupt erst pseudoleukänisch in die Erscheinung tritt. 

Dies scheint aber darauf hinsudeuten oder so auszulegen sein, dass bei der myeloiden 
Leukämie eine Noxe sogleich im Blute kreist und von da aus Milz und Drüscn und peri- 
vaskujäres Stroma affisiert, während bei der lymphadenoiden Form von der Körperoberfläche 
oder Eingangspforte aus auf dem Lymphwege erst die regionären Drüsen, dann weiter 
propagatorisch der gesamte Thüsenapparat generell affisiert wird. Von hier aus findet 
dann durch Einbruch in die Blutbabn die zur Blutleukämie führende leukiimische Affektion 
des Markes statt. 

Also die Generalisierang der Noxe führt sur Markaffektion, welche ihrerseits Ursache 
der sytokerastischen Blutaffektion ist. 


— 


1} Auch die lokalen zirkumskripten Hyperplasien des Knochenmarks sind ganz ebenso 
wie die diffus hyperplastischen pseudoleukämisch-leukämischen Metaplasien bald mikro- 
lymphorytär (oder plasmozytär), bald gemischtsellig myelozytär, bald, entsprechend der 
makrolymphoiden Metaplasio oder richtiger Entdifferensierung bei der akuten Leukämie, 
makrolymphosytär, Iymphoidzellig oder myeloblastisch; ein Beweis für die artliche Verwandt- 
schaft der myelomatösen und leukämischen Prozesse. Wie die hyperplastische lymphatische 
Pseudoleukämie (Lymphadenie, Adenie) sur Lymphosarkombildung des Drüsenapparates, so 
verhält sich das hvperplastische Myelom (Myelomatose) bzw. die Lymphatenia :ncdnllaris 
ossium sur Myelosarkomatose. | 


Folia haematclogies. VL. Baad. 3, 78 





— 274 — 


Weitere Untersuchungen haben nun binsichtlich der Lenk&mien ferner gelchrt, dass 
bei der lymphadenoiden Leukämic selten das Knochenmark allein, meist Drüsen und Mark 
affiziert sind, bei der myeloiden Form stets Mark und Mils; und die neueren histologischen 
Untersuchungen besonders über Metaplasie Ichrten, dass bei der Iymphadenoiden J.cukämic 
Lymphadenoid- und Myeloidgewebe, bei der myeloiden Mycloid- und Splenoidgewebe be- 
fallen wird. 

Diese Feststellungen, nach denen bei allen Leukämien das myeloide Knochenmark be- 
fallen ist, bestärkten die Vorstellung, dass die Leukämie auf jeden Fall eine Knochenmarks- 
erkrank i. G. zur Pseudoleukämie (Neumann, (rawits) bzw. eine hyperplastische 
(myeloide FT.) oder metaplastische (lymphadcnoide L.) Myeloidgewebserkrankung sci, und 
dass bei der Leukämie i.G. zur Pseuduleukiimic die Noxc in der Blutbahn zirkulieren muss, 
von wo aus sie dann erst Milz und Knochenmark befällt, so dass erst dieses hämatogen« 
Befallenworden des Knochenmarks die Blutleukämie auslöst, bzw. auslösen kann, nicht muss. 

Bei den Pseudoleukämien, denen gegenüber kann ja dic Noxe natürlich ebenfalls auf 
dem Blutwege in die Organe gelangt sein, gemüss der Tatsache, dass die Pseudoleukämie 
ebenso wie die Leukämie eine konstitutionelle Erkrankung ist. Doch ist es denkbar, dass 
auch das Knochenmark irgendwie direkt von Hautlymphgefässen her befallen wird, des- 
gleichen die Milz von Darmlymphgefässen, und die Drüsen von Hautlymphbahnen her, und 
dass in solchen. Fällen pseudoleukämische Prozesse entstehen. 

Hiernach wären die lymphatischen, licnalen und medullären Pseudoleukämien lokal 
auf ihren partiellen Organapparat beschränkte Prozesse, die auch nur lokal oder auf dem 
Lymphwege (von Drüse zu Drüse) propagierten. 

Indessen gibt es kombinierte Ivmphatisch-lienäle und licnal medulläre Pscudoleukäinie, 
falls man diese nicht lieber als sekundär remissionierte aber schon fertig gebildete Leukiimien 
auffassen möchte. Dazu kommt, dass nicht nur myeloide extramedulläre Pseudoleukimien 
(Aschuff) beobachtet sind, sondern angeblich neuerdings sogar lymphadenoide (Schridde- 
Pinkus) und myeloide (Lehndorff) Leukiimien ohne Knochenmarksalteration. 

Würden sich diese Angaben der-Möglichkeit von echter qualitativer und numerischer 
Blutzellleukäiie ohne Markmitbetciligung "bestätigen. dass es sich also um Leukämien und 
nicht um irgendwelche Leukozytosen oder rubleukämische Pseudoleukämien mit relativ 
hochgradiger Zellvermchrung gehandelt hat, dann wäre freilich auch die Pseudoleukämie 
eine generelle Affektion, und man müsste, wie bei der blutleukämischen Lymphosarkom- 
bildung annehmen, dass es nur von der gewissermassen aggressiven transversalen Gefäss- 
wanddurchwachsung oder Durchwanderung seitens des perivaskulär wucherndea hyper- 
plastischen hämatopnetischen Gewcbes abhängt, ob dieser sonst und zuvor aleukämische 
Prozess leukämisch wird (Marchaud-Claus, Benda, Schridde, Mosse); im anderen 
Falle bleibt die Naumannsche Auffassung von der grundlegenden Bedeutung des in Hyper- 
plasie geratenden Knochenmarks für die leukämische Alteration des Bluts durch Einwachsen 
der wuchernden Knochenmarkszellen sagittal hinein in die Gefässe. 

Diese Aggressivität des histologischen Wachstums, die von der Reaktionsgeschwindig- 
keit des befallenen Gewebes abhüngt, ist zu unferscheiden von der Akuität des Prozesses, 
die wohl in der toxischen und biologischen Virulenz der Noxe ihre Ursache hat. Jedenfalls 
gibt es neben chronischen Leukimien auch akute Pseudoleukämien. Auffällig ist allerdings, 
dass bei dieser Akuität des Prozcsses dic resultierende lıistologische Hyperplasie, das histo- 
logische Krankheitsprodukt kein sehr hochgradiges ist. Dic Tumoren der akuten Prozesse 
sind meist. geringfügiger. 

Hatte früher Troje, zur Zeit als die granulomatöse Psaudoleukämie noch nicht als 
besondere Krankheit erkannt und abgetrennt war, fülschlich erklärt, dass es sich bei «!cr 
Pseudoleukiimie im Gegensatz zur Leukämie zwar auch wie bei der Leukämie um ver- 
mehrte Zellbildung, aber nur um vermehrte Zellbildung, nicht auch um gleichzeitig ver- 
mehrte Ahfuhr, also um vermehrte Zellbildung mit relativ verminderter Abfuhr handele, 
su erklärte später Pinkus die kleinen akuten Tumnren durch die besonders stark ver- 
mehrte Abfuhr der Zellen, die relativ stärker sci als die vermehrte Zellbildung. 


. „Wir baben im vorstehenden unsere Auffassnug der leukämischen Prozesse gegeben, 
wie sie sich auf Grund der histologischen Befunde vom Standpunkt der monophyletischen 
Zelldeutung darstellt. 

‚Es ist wohl zuzugeben. dass die dualistische.Deutung eine anscheinend weniger 
komplizierte und cinfachero ist Sie nimmt einfache Hyperplasie gewisser Gewebssysteme 
au.. Eiufucher und klarer, guwisserinassen schematischer kann man sich die Sache nicht 
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vorstellen. Bei der Ismpbudenoiden Leukämie wuchert alles Iympladenoide, bei der mye- 
luiden alles myeloide Gewebe. Diese Kinfachbeit hat bei kritiklosen Anhingern und Laien 
paturzemäss etwas Bestechendes und wirkt Anhänger werbend. Aber sic tut doch vorhandenen 
Tatsachen Gewelt an, stimmt nicht mit dem Tatsachenbefund. und hat keinc entsprechende 
tatsärhliche Stüre. Schon zur Erklärung der myeloiden Milzhyperplasic muss sie zu un- 
bewiesenen Hilfshrpothesen von präformierten Milsmyelozyten und des hiimatopoctischen 
myeloiden Perivaskulärgewebes greifen; ebenso wie sie mit normalen paramyeloiden Lympho- 
inva un Knochenmark operiert, die normalerweise noch niemand gesehen bat.!) 

Da ausserdem rein hyperplastisch wirkende exugene Reize nicht bekanut sind, greift 
vom dualistischeu Standpunkt K. Zicgler zu einer Erklürung, die die Leukämie den funk- 
tionellen Hypertrophien durch Störung des funktionellen Korrelatiunsverhältnisses seiten? 
anderer ausgeschalteter oder gestörter Gewebe gleichsetzt (’Thymurhypertrophie und Schild - 
drüsenerkrankung); er niinmt also zine Art Autointoxikation an. 

Wenn man aber dic ekut fieberbafte hiimorrhagische Leukämie und Leukanämie und 
Pseudolcukanämie nicht ganz als Infektionskrankheiten besunderer Art von der Leukämie 
trennen will, so ist es schwer, wie man die anämischen Prozesse dualistisch, speziell durch 
entogene Autointoxikation erklären will. Hyperplastischo exogene Noxen sind aber nicht 
bekannt. Mithin scheint jede dualistische Auftassung und Deutung trotz der Einfachheit 
der Vorstellung in ätiologischer Hinsicht gescheitert. Die vorhandenen Metaplasien sind 
nicht scheinbar durch fremdgewebliche blusse Hyperplusic entstandene substitutive, sondern 
echte eigengewebliche mit nkzidenteller Ilyperplasis verbundene Metahyperplusien, wie sio 
sich auch bei sonstigen infektids entzündlichen und toxisch anämischen Prozessen und 
Affektionen des häna'opoetischen Apparates finden. Die Annahme cchter Metaplasien be- 
dingt aber bzw. setzt die Mivlichkcit der monophyletischen Theoric voraus. 

Je Leukämien sind hieruach vielmebr nur besondere Arten exogener Intoxikationen 
und toxischer Infektionen init echten Metaplasien und ohne Metastasen. 


Fassen wir alles in allem zusammen, 80 folgt aus diesen Auscinandersetzungen: die 
leukämischen malignen Hyperplasien sind vermutlich infektiösen Ursprungs und demnach deu 
Granulomatosen ätiologisch nahestehend. Granulumatése und maligne Hyperplasien kommen 
nicht auf demselben Substrat kombiniert vor. Dagegen köunen sowohl Granulomatosen 
wie die leukämisch-aleukämischen Hyperplasien beide in lymphosarkomatése Wucherung 
übergehen oder sogar mit ihr kombiniert vorkominen. 

Das Lymphosarkom ist pathogenetisch ein völlig anderer Prozess als die Infektions- 
geschwalst; es hat echte Metastasen, verhält sich wie echte Tumoren hinsichtlich der 
Propagation. (Kundrath, Paltauf.) 

Wir fassen daher die Lympbosarkome als von indirekt infektiös-toxischem Ursprung 
auf; die dirkte Ursache der tumorösen Lymphosarkombildung als solche ist die zufällige 
tumoröse Konstitution des gerade befallenen Substrates, welche infolge der chronisch 
infektiösen Reizung manifest wird und bewirkt, dass das Substrat, statt auf limitierte Zell- 
vermehrung der Parenchymzellen (Leukämie) oder Stromazellen ((iranulom) zu reagieren, 
mit einer unlimitierten Vermehrung der biologisch zu (teschwulstzellen eutarteten Zellen 


reagiert. . 


1) Ausser Heinz. Pathologischerweise können die vercinzelten präformierten Knochen- 
marksgrosslymphozyten einseitig zu grosszelligen oder aber auch mikrolyınphozytären Lympho- 
zytomen in Form der Iymphozytären Myclome wuchern. (lledinger.) 


18* 
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Referate. 


IL Histologie und Funktion der blutbiidenden Organe. 


111) A. Policard et T. Mawas, Le tissu lymphoide du rein des Téléostéens. 
GC. B. de l'Association des Anatomistes, 9c réunion, Lille, 1907, p. 26. 

Le tissu lymphoïde du rein (étudié surtout ches Abramis brama et Cypriaus 
Carpio) renferme, outre les éléments du stroma conjonctif, deux espèces de cellules qui se 
distinguent par le développement inégal de leur protoplasma: les lymphocytes et les mono- 
nucléaires. Par la coloration vitale avec le rouge neutre ou la toluidine dans l'eau salée, 
le protoplasma des mononucléaires se colore électivement, tandis que celui des lymphocytes 
ne se colore pas. Certains mononucléaires ont un protoplasma homogène, d'autres ont un 
protoplasma alvéolaire. Les auteurs n’ont pas vu de leucocytes à grains acidophiles ches 

espèces qu'ils ont étudiées. 

Les mononucléaires à protoplasma vacuolé ont, porr les auteurs, une fonction sécré- 
toire. Les auteurs ne trouvent pas d’intermédiaires entre les mononucléaires ct les Iympho- 
cytes et font toutes leurs réserves au sujet de la transformation: possible d’une espèce cellu- 
taire dans une autre. Ils n'ont, de plus, trouvé aucun intermédiaire entre un leucocyte et 
un globule rouge. Contrairement à Huot, Drsewina, Ciaccio, ils pensent que non 
soulement le tissu lymphoide du rein ne forme pas de globules rouges, mais qu'il en 
détruit. On y trouve du pigment sanguin et des fragments des globules rouges englobés 
par des mononucléaires et en voie de digestion. J. Jolly (Paris). 


112) L. Brunts, Sur l'existence d’un organe globuligène chez les Schizopodes. 
Réunion biologique de Nancy, 8 mai 1906, C. R. de la Société de Biologie, T. LX, 
0. 17, p. 881. 

L'auteur a découvert récemment un organe globuligène ches les Stomatopodes et a été 
ainsi amené à rechercher un organe analogue ches quelques espèces appartenant aux 
principaux groupes des Crustacés malacostracés. Il a retrouvé chez des Schizopodes 
(Mysis chamoeleo et Mysis vulgaris) un organe globuligène parfaitement typique, 
situé dans la région dorsale céphalique du céphalo-thorax et présentant avec l'estomac des 
relations analogues à celles décrites par Cuénot chez les Décapodes. Cet organe, comme 
chez les Décapodes, est formé par des nodules cellulaires maintenus en place et soutenus 
par des fibrilles. Ces nodules présentent quelquefois des cellules nombreuses en division 
indirecte et il s'en détache des cellules ayant la plus grande analogie avec les es ami- 
bocytes sanguins. Ces nodules cellulaires sont isolés ou réunis au nombre de deux ou 
trois. Ils sont répandus sur les faces latérales et même sur la face inférieure de l’esto- 
mac; ils s'étendent jusque dans la région pylorique où ils présentent leur maximum d’im- 
portance. ; J. Jolly (Paris). 


118) L. Bruntz, L’organe phagocytaire des Polydesmes. Réunion biologique de 
Nancy, 11 juillet 1906, U. R. de la Société de Biologie, T. No. 27, p. 252. 

Chez les Polydesmes, l'organe phagocytaire ne présente plus de relations avec le 
sinus périnervien comme ches les Glomeris et les Jules. Chez le Polydesmus compla- 
natus, la seule espèce que l’auteur ait étudiée, les cellules fixes formant l’organe phago- 
cytaire sont groupées en amas symétriques et isolés dans la région intermédiaire entre deux 
auneaux consécutifs. Par leur face interne, cos amas sont en rapport avec le tube digestif. 
Jæs cellules sont portées sur des fibrilles de nature cellulaire qui vont s'insérer, dans leur 
partie supérieure, contre les masses adipeuses avoisinant le coeur. L'auteur ne peut dire 
encore si ces formations lymphoïdes sont placées sur le trajct do courants sanguins ou si 
elles forment un revêtement à des canaux. . 

Les cellules de l'organe phagocytaire se distinguent facilement des globules sanguins 
en voie d'évolution, lesquels sont ement phagocytaircs comme le sont ceux des autres 
espéces de Diplopodes: la taille des cellules de l'organe phagocytaire est environ le double 
de celle des globules et chez les premiers, l'encre est p 60 en petite quantité sous 
forme de boules ‘de taille variable, tandis que ches les secondes, sur les mémes prépera- 
tions, l'encre se retrouve remplissant étement le corps cellulaire, de telle sorte que 
l'emplacement du noyau seul apparaît sous forme d'une tache claire. J. Jolly (Paris). 
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114) BR. Blumenthal, Sur le röle érythrolytique de la rate ohez les Poissons. 
C. R. Acad. Sciences Paris, Séance du 27 janvier 1908. - 


Communication préliminaire, d’un travail à paraître sous peu, sur le rôle de la rate 
au point de vue de la formation du sang chez les poissons. | 

La rate a été étudiée chez les Sélaciens et chez les Téléostéens; afin de pouvoir 
mettre en relief les différences et les spécialisations éventuelles acquises par les pois- 
#0RS OSSCUX. | 

Chez les Sélaciens, l'organe donne l'impression d’un tissu embryonnaire. Tl y a des 
foyers uniquement constitués de globules blancs; il ne s’en trouve-pas de formés par des éry- 
thrublastes ou même des globules rouges. Les mitoses sont rares. Par places, dégéné- 
rescence des globules rouges, jusqu'à leur réduction en pigment ferrique. Les débris sont 
phagocytés par des macrophages. | 

Chez les Téléostéens, la rate présente une structure plus spécialisée. Les territoires 
pulpaires, sanguins s'y délimitent déjà de trainées leucoblastiques qui s'organisent. Indistine- 
tement chez toutes les espèces étudiées, l’autour a pu constater des noyaux volumineux de 
destruction des globules rouges, de dimension analogue à celle des corpuscules de Mal- 
pighi des mammifères. Les macrophages se chargent de Is destruction des débris, du 
pigment hématique. Pas de mitoses. 

En résumé, quel que puisse être le rôle de la rate chez les poissons au point de vue 
de ia leucopoiése — question que l'auteur étadic en ce moment — il résulte de ces 
recherches que, loin de former des globules rouges, lu rate est normalement le liou de 
leur destruction. Autoréférat. 


115) G. Gedhini, Studi.sulla patologia del midollo osseo umano vivente. Prima 
nota. Puntura esplorativa; tecnica Clinica medica di Genova 1908. _ 


Zu diagnostischen Zwecken wird beim lebenden Menschen das Schienbein im oberen 
Drittel oder in seiner Mitte mittels eines feinen, elektrisch in Rotation gesetzten, 2 mn 
breiten Trepans, nach Hauteinschnitt, unter Kokainanästhesie und strengster Asepsis durch- 
gebohrt. Mit einer glisernen aseptischen Spritze wird etwas Knochenmark ausgesaugt 
und steril aufgehoben oder frisch untersucht. Die Prozedur soll kurs, schmerz- und gefahr- 
los sein. Aus dor Untersuchung ergibt sich sofort, ob das Mark hyper-, meta- oder aplastisch 
ist Die bakteriologische Untersuchung werde durch diese Methode auch viel erreichen. 

Soweit die erste Note. | 

Anm. des Berichters: Schon lange vor Gedhini hat Wolff-Eisner eine Me- 
thode zur Untersuchung des lebenden Knochenmarkes von Tieren angegeben (Deutsch. med. 
Wochenschrift 1908, Nr. 10')). Gedhini hat weiter nichts getan wie mutatis mutandis 
dicse Methode auf den Monschen übertragen. Robert-Tissot (Chanx-de-Fonds). 


116) Gedhini, Studien über dic Pathologie des Knochenmarks beim Leben- 
den durch Explorativpunktur. Gazzet. degli ospedali 1908, No. 14. 


Verf. beschreibt ein Instrumentarium ähnlich dem der Kraniopunktar; die ration 
wird am oberen Drittel der Tibia susgeführt. Mit ihrer Hilfe kann men biologische 
Reaktionen, Krankheitskeime und histologische Veränderungen (Aplasie, Metaplasie, Hyper- 
plasie) feststellen und differentialdiagnostische Entscheidungen (Leukämie im Frühstadium) 
treBen. ’ 

- Es sei erwähnt, dass schon 1903 A. Wolff?) in Deutschland die Knochenmarks- 
punktion in Vorschlag gebracht hat. Pappenheim (Berlin). 


117) W. H. Harvey, Experimental Bone-Formation in Arteries. Journ. of med. 
, October 1907, Bd. XVII, 8. 25 

Die stark ausgewachsenen Kaninchen wurden in der Lendengegend retroperitoneal 
Dionagelegt: und mit einer 3 proz. Silbernitrat- und einer 2 proz. Kupfersulfatlösung angeätzt. 
In vier en fand sich später Knochen in der Arterienwand und zwar mit Haversi- 
kanälen und Knochenmark. In einem Falle wurde nur Knochen gebildet, in drei Fällen 
fand sich osteoides Gewebe, und zwei Versuche verliefen resultatlos. Die Knochenbildung 
begiant in nekrotischem Gewebe, d. h. in Gebieten mit Kalkdegeneration. Die Knochen- 


1) Über eine Methode bzw. Untersuchung des lebenden Knochenmarks an Tieren. 
*) Dtsch. Med, Wochenschr. 1903, Nr. 10. 
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bildung ist eines der Endstadien extremer Kalkdegeneration. Gclcgcntlich kommt es zur 

iatermediären Bildung eines Gewebes, das dem Krorpelgewebe sehr ähnlich ist. Der Pro- 

zess ist einc Metuplasic von Bindegewebe. Die Veränderungen finden in der Media statt. 
Amberg (Baltimore). 


118) H. Hirsebfeld, Über experimentelle Erzeugung von Knochenmarksatrophie. 
Deutsch. Arch. f. klin. Med. CII, H. 6 u. 6. 

Übereinstinmend mit Blumenthal und Morawits gelang es Verf., an Kaninchen 
Atrophie des Knochenmarks zu erreichen. Er erhielt dics Resultat als zufälligen Neben- 
befund bei Tieren, die.er zur Gewinnung von Immunserum mit Typhustoxin beban- 
delt hatte. . 

Im Gegensatz zum normalerweise roten Mark der Tiere fand sich in einigen Fällen 
eine fast völlige Umwandlung iu Fettmark mit hochgradigem Schwund der zelligen Ele- 
mente, deren übrig gobliebener Rest hauptsächlich aus Lymphozyten bestaud. Erythro- 
blasten und Granulozyten waren äusserst, spärlich vorhanden. 

In einigen Füllen fand sich geiatinüses Mark, ferner bestand zum Teil Milz- und 
Lymphdrüsenatrophie. v. Domarus (München). 


119) Freytag, Die Bedeutung des gelhen Knochenmarks für die Blutbildung, 
und die ,Kerneinheit“ der Erytbrozyten. Verworns Zeitschr. f, allgem. Physio- 
logie 1908, Bd. VIII. 

Glatter Nonsens.!) Pappenheim (Berlin). 


120) Friedr. Freytag, Bezichungen der Milz sur Reinigung und Regeneration 
des Blutes. (Phys. Inst. d. tierürtztl. Hochschule Hannover.) Pflig. Archiv 1907, 
Bd. CXX, p. 617. 

Die Milz ist ein Blutfilter. Sie hilt nicht nur die alten Erythrozyten zurück, son- 
dern nimmt auch deren Trümmer in sich auf und bringt daraus das Bluteiseu wicder in 
Lösung. Fällt die Milzfunktion aus, so treten Lymphdrüsen vikariierend dafür ein. 

Pincussohn (Berlin). 


121) Friedrich Fre » Ein experimenteller und histologiecher Beitrag zum 
Ersatz der Milzfunktion durch die Lymphdrüsen und der Bedeutung des 
Ne Oh Gitters der Milz für die Blutreinigung. Pflügers Arch., Bd. CXXII, 
Nr. 10/11. 

Nach der Exstirpation der Milz übernehmen die Lymphdrüsen deren Tätigkeit. Von 
der 16.—19. Woche nach dem operativen Eingriff an sind die Drüsen in der (Gegend der 
grossen Kurvatur des Magens und am Übergang vom Dickdarm zum Dünndarm gerötet, 
nuchdem sich vorher sowohl bei ihnen wic bei den Körperlymphdrüsen eine Schwellung 
bemerkbar gemacht bat. Da nun beim Kaninchen Blutiymphdrüsen, welche in erster Linie 
die Milzfunktion zu ersetzen befähigt sind, fehlen, so entwickeln sich ca. ‘/,cm von der 
Stelle, au welcher die exstirpierte Milz gelegen hat, aus dem Mesenterium rote Lymph- 
knoten. Sie sind ca. 16 Wochen nach der Milzexstirpation zu sehen. Wesentlich früher 
als durch Milzexstirpation erhält man dicse Knoten durch Aderlassreiz (in ca. 4 Wochen). 
Diese Knoten eutwickeln sich aus dem Netz auf Grund von präformierten Anlagen. Infolge 
Feblens der Milzaulage können verschiedene Lymphdrüsen rötlich werden, die Nebenmilzen 
können sich aus Fettgewebe und Drüsen entwickeln, »o dass wir einen Anhaltspunkt für 
die Beurteilung der Eatstehung der Nebenmilzen uaben. Die Zeit, in welcher die Milz- 
tätigkeit ersetzt wird, beträgt ungeführ 5—6 Wochen nach ihrer Entfernung aus der 
Bauchhöble. j 

Nach der histologischen Untersuchung bewegt sich das Blut in der Milz weder in 
vollkonmen geschlossenen noch in vollkommen offenen Bahnen. Das Blut rollt in einer 
kurzen Stelle über ein ständig sich bildendes Fibrillenwerk. An der Stelle, wo die Maschen 
eng liegen, rullen auch die alten Erythrozyten darüber hinweg. Wo aber ev. eine Fibrille 
fehlt, sich erst wieder bilden ınuss, bleiben sie stecken, während die neuen runden und 
grösseren auch hier darüber hinwegrollen. v. Boltenstern (Berlin). 


132) Asai, Über Struktur der Milz. Tokio Igakkai, H. 16. 1908. 
Verf. berichtet vorwiegend über die Struktur der Milzkapsel und des Belkens, 
namentlich über das Verhalten der elastischen Fasern in den genannten Teilen, ferner über 
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1) 8. a. Fol. haematol. Bd. V, Ref. Nr. 1306. 
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die Nerven des Organs. Als Material dienten ausser dem Menschen auch Pferd, Hund, 

Katse und Kaninchen. “ | 
Die Milzkapsel ist an dem Hilus am dicksten, wird aber in den weiteren Teilen 

düuner, und erlangt zuletzt cine gleichmiissige Dicke. Diese beträgt folgende Mittelmasse: 


Aussere Schieht Innere Schicht 


Serosa . Albuginea 

mm . mm 
Mensch . . . . . . 0,021 0.051 
Pferd. . . . . . . 0,237 0,168 
Hund. . . . . . . 0,0125 - 0,022 
Katze. . . . . . . O,012 0,021 
Kaninchen . . . . 0,082 0,040 


Die Breite der Milzbalken beträgt im mittleren Durchschnitt beim Menschen 0,08 mm, 
beim Pferd 0,48, beim Hund 0,036, bei der Katze 0,044 und beim Kaninchen U,068. 

An der Milzkapsel sind eine äussere (Serosa) und innere Schicht (Albuginea) zu 
unterscheiden. Dieselben sind beim Menschen innig verwachsen, bei Hund und Katze aber 
durch kleine Gefässe und beim Pferd durch Lymphspalten voneinander getrennt. Bei dem 
letzteren Tiere kann sich die &ussere Schicht bei ungenügender Fixierung leicht ablösen, 
und die Kapsel wird alsdann nur durch die Albuginea vertreten. Die letztere ist jedoch 
mit der Milz selber immer fest verbunden, und zwar mittels der Balken, welche von jener 
aus in die Tiefe gehen. 

Die elastischen Fascrn der Kapsel und der Balken zeigen je nach den Tieren ab- 
weichendes Verhalten. Beim Meuschen sind sie an der Oberfläche der Kapsel dünn, werden 
aber in den tieferen Schichten immer dicker und dichter. Beim Pferd sind die elastischen 
Fasern an der äusseren Schicht spärlich und zart, an der äusseren Grenze der Albugince 
werden sie aber dicker und stehen auch sehr dicht nebeneinander, so dass da eine elastische 
Grenzmembran entsteht, um in der tieferen Schicht wieder dünner und spärlicher zu werden. 
Da, wo die Balken von der Kapsel aus jn die Tiefe gehen, gehen die dicken Fasern der 
Grenzmembran mit, und zwar nehmen sie den mittleren Teil der betreffenden Balken ein. 
Beim Hunde sind auch an der äusseren Grenze der Albuginea dicke Fasern vorhanden, 
welche meist regelmässigen welligen Verlauf einschlagen. Diese Fasern dringen ins Innere 
des Balkens ein, während die dünnen Fasern aus der tieferen Kapselschicht mehr an der 
Oberfläche desselben gelagert sind. | 

Bei der Katze bilden die elastischen Fasern an der obengenannten Stelle dicke 
Stränge; sind aber in der tieferen Schicht nur dick und regelmässig laufend. Die Katze: 
zeigt insofern ein abweichendes Verhalten, als bei ihr die dicken elastischen Stränge nicht 
in den Balken eintreten, eondern die mehr in der Tiefe liegenden dicken Fasern; andere 
keine Fasern kommen teilweise in den Balken zu liegen, teilweise gehen sie über diesen 

nweg. 

Beim Kaninchen sind die elastischen Fasern gleichmiissig vertcilt, dick und regel- 
mässig laufend, und in den Balken dringen nur die tieferliegenden hinein. 

Das Bindegewebe der Kapsel ist beim Pferd auch in eine äussere und innere Lage 
getrennt, beim Hunde ist aber diese Trennung schwer zu erkennen. An der Abzweigungs- 
stelle des Balkens tritt die äussere Bindegewebslage in diesen hinein und nimmt den mitt- 
leren Teil des letzteren ein, während die innere Bindegewebslage an die Oberfläche zu 
liegen kommt. Eine Ausnahme macht der Hund in dieser Beziehung, indem bei ihm nur 
die tiefere Lage und nicht die äussere in den Balken eindringt. | 

Elastische Fascrn, welche in Begleitung der Gefüsse vom Hilus aus in die Milz ein- 
dringen, bilden bei den Arterien eine elastische Schicht ausserbalb der Tunica externa, 
während sie bei den Venen einen Teil der Wand ausmachen. | 

Von den Nerven sind die markhaltigen sehr wenig; die meisten sind marklos. 

Nervenfasern, welche die Gefüssscheide begleiten, bilden Stränge, verbreiten sich an 
der Gefässscheide und senden Seitenäste in die Pulpa ab.” Ihre Stimme begleiten die Ce- 
füssäste bis in die Pulpa, entscnden aber unterwegs eine Anzahl Äste, welche direkt die 
Pulpa versorgen. Andere Farern laufen in der Fortsetzung der Gefüssscheide und enden 
teilweise in der Pulpa, teilweise gelangen sie in den Balken, da, wo die Verbindung Jer 
Gefässscheide mit diesem besteht. 

Im Balken selber kommen spärliche Nervenfasern vor. Sie bilden keine Stränge 
und sind ungleichmässig dick, varikös. Sie begleiten den Balken bis aus Ende, schicken 
aber unterwegs zahlreiche Äste in die Pulpa. Nervenfasern, welche die aus der Gefüss- 
scheide hervorgehenden Balken begleiten, bilden meist Stränge, und da, wo diese Balken 
mit den eigentlichen zusammenstossen, treteu die beiderlei Nerven natürlich in Berührung, 
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ohne miteinander zu anastomosieren. Die Nervenfasern aus der Gefissscheide sind num 
mobr als wenig gewundene und zu erkennen. 

An den Malpighischen Körperchen serfallen die Nervenstränge in einzelne Fasern, 
welche in verschiedener Richtung verlaufen und miteinander anastomosieren, um ein Nets- 
werk herzustellen. 

An der Wurzel der Pinselarterie, also in der Nähe des Malpighischen Körperchens 
laufen zahlreiche Fasern entlang der Geflsse, sind mehr varikös und mehr geschlängelt, 
als bei den Nerven der Gefässscheide Sie bilden untereinander Anastomosez, daher auch 
Netze um die Arterien. In weiteren Strecken werden Seitenäste auf Kosten der Stimme 
in dio Pulpa abgegeben. 

Nervenfasern der Pulpa stammen von den Nerven dos Balkens, der Gefässscheide und 
von den Nerveu um die Pinsclarterien her und sind durch sehr variköses Aussehen und 
stark ndenen unregelmässigen Verlauf ausgeseichnet. 

ultipolare Nervenzellen sind ziemlich häufig zu finden. Verf. konnte sie an der 
Nerven um die Pinselarterien, der Gefüssscheide usw. nachweisen. G. Osawa (Tokio, 


183) J. A. Kalatechnikeff, Ein Fall von Anwesenheit zylindrischen Flimmer- 
epithels in der menschlichen Mils. Russk. Wratsch 1907, Nr. 27. 

Bei Ddrchmusterung von mikroskopischen Milspräparaten eines an Typhus abdomin. ge- 
storbenen Patienten stiess Verfasser auf typische sylindrische Flimmerepithelzellen, welche 
in Gruppen (2—10 Zellen nebeneinander) zwischen den gewöhnlichen Pulpasellen verstreut 
— sowohl an der Oberfläche wie in den tieferen Schichten der Milz angetroffen 
Ww . 
Die Deutung dieses Befundes geschieht im Sinne der Cohnheimschen Keimver- 
sprengunguichre, indem eine Verlagerung dicser Zellen in der Mils aus der ersten Hälfte 
der Embryonalzeit (in welcher noch Flimmerepithel im Darmkangl vobanden ist) an- 
genommen wird. O0. Hartoch (St. Petersburg). 


134) Roux et Lacemme, Action tripanolytique de la rate. Son ronforcement par 
"injection d'extrait splénique. Le Caduoée 19 sept. 1906. 

Injections sous-cutanées et intraveincuses d’émulsion de rate de boeuf à des chiens 
. infectés par le trypanosoma Brucei, Sahrasès (Bordcaux). 


vol 

In Raga the pancreas has no pert in the formation of the spleen. The two organs 
are not in contact in any stage of development and the pancreas is well develöped when 
the splcen first appears. The endodermal epithelium of intestine does not produce spleen. 
The migration of cells of intestinal epithelium where it does occur takes place after the 
spicen is formed. 

These cells may however increase the mesodermal tissue of the mesentery. 

The spleen of rana arises from the mesenchyme tissuo of the dorsal mesentery, in 
close connection with the mesenteric artery as a thickening of the lymphoid tissue which 
surrounds the wall of the artery at an early stage. | 

It develops by proliferation and differentiation of these primitive lymphoid cells and 
‘becomes vascular. The coelomic epithelium appears to form the capsule and perhaps enters 
-into the formation of the reticular network. Goodall (Edinburgh). 


125) M. Radford, Developmont of the Spleen. Jours. of Anat. and Phys. 1608, 
. XLIL, p. 288. 


126) 8, Lifsehits, Über die Entwicklung der embryonalen Milz. (Himat. Arbeiten 
unter Leitung v. Privatdos. Dr. Naegeli) J. D. Zürich 1906. 
ni Zahlreiche menschliche Embryonen von 15—80 cm Länge wurden untersucht. Er- 
gebnisse: 
+; 1. Die Erythropoëse der embryonalen Milz ist absolut sicher durch die enorme Menge 
kernhaltiger roter Blutkörperchen und durch das Vorkommen von erytbropoötischen Herden 
im Schnittpräparate bewiesen. 

Sie ist fast Null beim Embryo von 15 cm Länge; sie wird enorm bei 18 cm Länge, 
erhält sich einige Zeit als wichtige Funktion, wird aber schon bei 26cm schwächer und 
ist bei 30 cm nur noch ganz unbedeutend. 
ot aig’ Die Beichlichkeit der Riesenzellen (Megakariozyten) geht der Erythropoëse voll- 

ndig pa 

3. Das lymphatische und das myeloischc Gewebe der embryonalen Milz sind aufs 
strongste jederzeit voneinander verschieden. 
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4. Zam myeloischen Gewebe gehört die Milspulpa. Pulpagewebe mit Myelozyten 
und Vorstufen derselben findet sich von der ersten Entstehung der Milz an. Die Zahl der 
Myelozyten ist im allmählichen Wachstum bogriffen mit der Entwicklung des Embryos. 
Bei 27 und 30 cm Fütuslänge ist die Mils ein ausgesprochen myeloisches Orgen. 

Ausstrich te ergeben jetzt ein Bild, das durchaus dem Knochenmark des Er- 
wachsenen eatspricht. 

5. Das Iymphatische Gewebe entwickelt sich erst in geringen Anfängen von 18 cm 

ean. Bei $7 und 50'em ist os wohl ausgebildet. Es onthält niomals Myclozyten 
oder kernhaltige rote Biutkö en und nur kleine Lymphozyten. | 

6. Pigmentsellen und Makrophagen kommen in frühester Embryonalzeit häufig in der 
Milz vor, nehmen aber schrittweise ab und finden sich nur noch selten bei 30 cm Fötusiänge. 

7. Die vorliegenden Ergebnisse liefern neue und zwingende Momente für die prin- 
sipielle Scheidung des myeloischen und des lymphatischen Gewebes und ihrer Zeilderivate. 

Naegeli (Zürich). 


127) J. Meinerts, Beiträge zur Kenntnis der Beziehungen von Leber und Milz 
zur Hämolyse. Zeitschr. f. experim. Pathol. u. Ther., Bd. II, H. 8, 8. 602. | 

Die Versuche des Verf. an Kaninchen, welche langsam mit Pyrodin vergiftet wurden, 
ergaben, dass dabei die Vermehrung des Eisens in der Leber in Beziehung steht su der 
vermehrten Zerstörung der roten Blutkörperchen. Vielleicht wird der eisenhaltige Teil 
von dem Reste des Hämoglobiumoleküls durch die Tätigkeit der Leber abgespalten und in 
diesem Organe aufgespeichert. Hierfür ist eine vorbereitende Rolle der Milz nicht not- 
wendig, da sich die Kisenanhäufung in der Leber auch bei den entmilzten Tieren fand. 
Wenn überhaupt ein Einfluss der Milz auf die Himolyse besteht, so ist dieser ein hemmender. 

| Reckseh (Bochum). 


128) @. Bagsio, Contribution expérimentale à l’étude des rapports entre la 
rate et le foie. (Contributo sperimentale allo studio doi rapporti frei 
milze e fegati) Policlinico, Ses. med. 1908. fasc. 12. 


L’auteur se propose de rechercher jusqu'à quel point la rate remplit une fonction 
dépuratrice ct comment elle fait parvenir dans le foie les substances inertes provenant de 
cette fonction. Il veut savoir comment et dans quelle mesure les corps inertes provenant 
du foie se rassemblent dans la rate; il tient compte, dans les deux cas, de la part afférant 
aux autres viscéres (poumons, reins). | 

L'auteur se sért de lapins dans les viscères desquels il injecte de la poudre da 
carmin en suspension dans du sérum physiologique. Ces expériences montrent que les corps 
inertcs sans transportés cn très faibles quantités de la rate dans le foie (Chauffard, 
Castaigne). Le transport d’anc substance étrangère depuis le parenchyme spléniquo dans 
le foie par ia veine splénique n'obéit à aucune loi constante. D'après l'auteur, le tissu 
splénique exerce une action inhibitrice, limitant le passage du corps étranger, de la rate 

s le foie. 

L’anteur démontre aussi qu'une substance étrangère peut passer beaucoup plus facile- 
ment du foie dans la rate quo de la rate dans le fois. Cette. substance se trouve dans la 
rate em quantité plus grande quo dans tous les autres organes, même si ces derniers ont 
été préalublement traversés par la substance étrangère, comme c'est le cas pour le poumon. 

Robert-Tissot (Chaux-de-Fonds), 


129) EB. Gauckler, Les modalités histologiques de l’hématolyse et le rôle de 
la rate dans l’évolution du pigment sanguin. Archives des maladies du cœur 
des vaisseaux et du sang, juillet 1908, n° 7, p. 401—420. 

Une question préalable se pose. C'est celle de l'origine hématolytique ou non des 
pigments bilisires. Il ressort des travaux de physiologie que la bile est un produit d’excré- 
tion. Par macération du parenchyme hépetiqns il est impossible d'obtenir un liquide ayant 
quelgne analogie avec la bile. On est amené à concevoir que le pigment ferrugineux con- 
stitutif de la cellule hépatique est sans relations immédiates avec la biligénèse et à appli- 
quer la théorie hémolytique à Ia formation des pigments biliaires. 

L'auteur est arrivé à se rendre compte de l’hématolyse quotidienne d'après uno 
équation chimique entre l’hématine et la bilirubine. 

Hi estime qu'il y a continuellement ciroulant dans le sang, c'est à dire continuelle- 
meat éliminée, une dose de bilirubine correspondant à la destruction do 24 grammes de 
sang. Quotidiennement scrait détruite la quantité de globules rouges contenue dans un 
poids de saug variant entre 100 et 635 grammes par jour. 

L'évolution totale de la masse sanguine se forait dans un temps variable entre 
soixante ot dix jours. La quantité de fer mise journellement cu liberté par l'hématolyse 
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doit varier entre 41 et 294 milligrammes ct c'est tout au plus si 2 centigr. par jour sont 
extériorisés de l'organisme. Le fer de l’hématolyse est un fer cyclique qui doit se recon- 
etituer à l’état d’hémoglobine. Cette notion théorique permet d’entrevoir la possibilité de 
formes de chlorose ct d’anémie liées à une viciation du cycle du fer hémolytique aboutissant 
à la non-reconstitution de l'hémoglobine. 

Gauckler étudie alors les modalités histologiques de l'hématolyse. Si l’hematolyse 
constitue dans les tissus un phénomène général; si, sur l'influence de lésions diverses, in- 
flanımatoires ou autres, tous les origines, par suite de la mobilisation des cellules fixes du 
tissu conjonctif et des cellules endothéliales, peuvent y participer, deux viscères se dispu- 
tent le role capital dans l’évolution du globule rouge, le foi et la rate. Dans la rate 
on distinguera trois aspects histologiques différents de lhématolyse; 

' —8 Coloration diffuse par le ferrocyanure de potassium et l’acide chlorhydrique d'amas 
globulaires ; 

B) Hématolyse intra-macropbagique. Ce sont dans la normale, essentiellement des 
cellules de cordons qui sont macrophages; accessoirement seulement elles habitent les sinus. 
Leur fonction érythrolytique se manifeste par des inclusions globulaires simples, par une 
coloration pigmentaire diffuse, par des inclusions pigmentaires. 

Les granulations pigmentaires peuvent étre libres dans les follicules, dans les cordons, 
sur les travées connectives denses. 

L'hématolyse intrahépatique présente les mêmes aspects. L’inclusion pigmentaire 
dans la cellule hépatique constitue le phénomène fréquent presque banal. 

À côté de l’hémolyse active physiologique se traduisant par l'inclusion macro- 
pbagique, la coloration pigmentaire diffuse de ces macrophages ou leur aspect granuleux 
pigmentaire dans la rate, enfin par l'inclusion globulaire ou pigmentaire fine dans les épi- 
theliums hépatiques, il faut décrire l'hémolyse passive (coloration diffuse d’amas globulaires, 
gros dépôts pigmentaires). Cette hémolyse passive répondant, par exemple aux résorptions 
d’hémorrhagies peut-être selon durée à une hémolyse active plus ou moins exagérée 
entrainant à sa suiie toute une série de Jésions (insuffisance macrophagique splénique). 

Gauckler a fait alors nombre d'expériences réalisées déjà par de multiples auteurs 
pour juger de l’action qui exerce la splénectomie sur la sécrétion biliaire, modifiée ou non 
par injections hématolytiques: elles prouvent le rôle biligénique immédiat de la rate et 
amènent à confirmer la conclusion de beaucoup d'auteurs à savoir que la circulation splénique 
dispose en grande partie des produits de l'hématolyse. L'injection hémolytique n’augmente 
qu’insensiblement le taux de la sécrétion biliaire chez le lapin dératé alors qu'elle l’aug- 
mente considérablement chez le Japin non dératé. 

Quelle est la destinée du fer hémolytique chez les animaux dératés et quelles sont 
les fonctions hémolytiques de suppléance? Le lapin a encore ici été l'animal d'expérience. 
Le rôle de suppléance est exercé tout d’abord par le foie puis par la meelle osseuse. 

Sous l'influence d'une intoxication hémolytique aigue (sur le cobaye), rapide, intense, 
la réaction macrophagique de la rate cst intense, Ic foie reste indemne de tout processus 
hémolytique. Dans le sang agonique on note l'apparition simultanée de globules rouges 
nucléés et de cellules macrophagiques pigmentaires. 

Dans l'intoxication chronique (toluilène diamine) le foie peut-être indemne de toute 
surcharge pigmentaire s’il existe une réaction macrophagique suffisante de la rate. 

Gauckler termine son très intéressant travail, par des considérations très impor- 
tantes sur les cordons spléniques. 

Les colorations électives du réticulum splénique montrent la richesse réticulaire des 
cordons; il y a JA un territoire histologique, vasculaire ct fonctionnel où le sang est 
ralenti dans son cours; hématies, éléments blancs, dérivés macrophagiqnes des cellules endo- 
théliales sont ld eu contact prolongé; la migration des éléments macrophagiques volumineux 
ent entravée, ralentie par toute la serie de barrières réticulaires opposées à leur cours vers 
u sinus, 

Le cordon lieu de progression des éléments blancs est aussi le lieu de l’hématolyse 
favorisée par la stagnation sanguine; là se trouvent des hématies, les cellules émenées des 
follicules et, souvent à l’état normal, presque toujours dans les infections des éléments 
myéluides parmi lesquels des globules rouges à noyau; c’est là aussi que l’on rencontre, 
d'une manière quasi exclusive à l'état normal, d'une manière prépondérante à l'état patho- 
logique, les macrophages pigmentaires. 

seni ang la normule la fonction hémolytique est donc concentrée au niveau du cordon 
splénique. 

Pathologiquement (splénectomie, lésions massives de la rate) l’hémolyse normale étant 
entravée, Vhémolyse devient une fonction diffuse de l’organisıne. On conçoit aussi que 
certaincs lésions de la rate (sclérose réticulairc) respectent le lieu topographique de l'hémo- 
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lyse, tout en atteignant par l'insuffisance, macrophagique réaliste, la modalité de l’hémato- 
lyse qui, restant intrasplénique, d'active devient passive. 11y aura là matière à classification. 
Sabrazès (Bordeaux). 


130) J. L. Donhauser, The human spleen as an haematoplastic organ, as exem- 
plified in a case of splenomegaly with sclerosis of the bone-marrow. Journ. 

ef experim. med. 1908, X, 669. . 

_ Die anatomische Diagnose des Falles (68jibriger Mann) war: Akutes Lungenédem, 
Dilatation und Hypertrophie des rechten und linken Ventrikels, Chronische Myokarditis. 
Chronischer Milztumor. Atelektare des rechten uuteren Lungenlappens. . Chronische paren- 
ehymatöse Nephritis. Trübe Schwellung von Leber und Nicren. Tuberkulose der mesen- 
terischen Lymphdrüsen. Sklerose des Knochenmarks. Fibrintse Pleuritis. 

roskopisch erscheinen die I,äsionen der Milz als weiche sphärische Knötchen von 
hellroter Farbe. Ihre Grösse schwankte zwischen der eines Stecknadelkopfes und der einer 
grossen Bohne. | | 
Da die Milz in Zenker-Flüssigkcit gehärtet war, liessen sich neutrophile Granula nicht 
mit Bestimmtheit nachweisen. Einige der Zellen machten den Eindruck von Myelozyten. 
Dagegen waren Megakaryozyten und die grossen nicht granulierten mononukleären Zellen, 
die normalerweise nur im Knochenmark vorkommen, die letzteren in grosser Anzahl in den 
Knötehen vorhanden. Ä 
Der Verfasser ist der Ansicht, dass diese’ Knötchen Inseln aktiven hämatoplastischen 
Gewebes seien. Die Läsionen des Knochenmarks werden als die primären angesehen, 
wahrscheinlich entstanden unter dem Einfluss eines Toxins. Im Gefolge der: weitgebenden 
Sklerose bat das Knochenmark seine blutbildende Funktion gunz oder zum grossen Teil 
eingebüsst, und die Milz hat dann ihre fôtale Funktion der Blutbildung wieder aufgenommen. 
Amberg (Baltimore). 


131) H. Batty Shaw, A Review of Discases of the Blood and Bloodforming 
Organs. Practitioner, Febr. and March 1908. Goodall (Edinburgh). 


182) I» 6. Simon, Des syudrömes spléniques encore mal classés. Arch. de Med. 
expérim. et d’Anat. pathol., mars 1907, n° 2, p. 280-267. 

Dans ce travail critique l'auteur passe en revue la splénomégalie des infections aiguës, 
des infections chroniques (paludisme, piroplasmose de Leishinan), de la syphilis héréditaire, 
précoce ou tardive, de Ja syphilis acquise. Il rappelle que dans ces splénomégalies syphi- 
tiques, les léaions consistent en une sclérose diffuse dans laquelle l'intensité de l'arterite 
et de Ja phlébite pourra étre seulement un élément de forte présomption (Paris et Salomon). 
li décrit trois formes de rates tuberculeuscs, en debors de Ja granulie: la rate. des tubercu- 
leux pulmonaires chroniques; splénomegalie avec grosses adénopathies tuberculcuses pseudo- 
lymphadénomateuses; tuberculose primitive de la rate. Il met aussi sur Jo compte de la 
tuberculose certaines scléroses de la rate ct bien des cas de dégénérescence amyloïde. La 
rate s'hypertrophic au cours de certaines intoxications, surtout de celles qui suscitent 
l'hématolyse. 

Les modifications de la rate des cirrhotiques sont signalées on passant. 

Aprés quelques considérations sur la spléuomégalie décrita autrefois par Gaucher 
sous le nom d'épithélioma primitif de la rate et qui serait un endothéliome Simon traito 
brièvement de la Jeucémie myéloïde, de lymphocytémie, de la lymphoenrcomatose, de l'anémie 
splénique, de la maladie de Banti, de la splénomégalie avec anémie et myélémie, de la 
splénomégalie avec cyanose chronique et polyglobulic, en montrant à Jarges traiis quel est 
l'état de ces questions. Sabrasès (Bordeaux). 


133) Winkler, Ein soltener Fall von multiplen Nebenmilzen, die zu Hunderten 
im Bauchfell zerstreut waren, Charkowski Medizinski Journal 1907. 

Ausser einem chronischen Mılztumor fanden sich im grossen Netz zahlreiche kleine 
Knoten und schwärzliche Plaques von der Grüsse eines Punktes bis zu 2 cm im Durch- 
messer. Sie waren weich und zeigten auch im Durchschnitt graue Knötchen von Form 
der Malpighischen KUrperchen und entsprachen überhaupt in ihrem Bau dem der Milz 
(retikuläres Stroma, angefüllt mit Lymphozyten und Erythrozyten, Follikel, kavernöse 
Venen); ein ähnlicher Fall war von Albrecht beschrieben. Lubowski (Wilmersdorf). 


134) L. K Glinski, Angeborener Mangel der Milz. Pracglad ickarski 1906, No. 42. 
Bei einer 45jährigen an Lungentuberkulose gestorbencn Frau ergab dic Autopsie 
einen vollständigen gel der Milz. Es existierte zwar die Milzarteric und Milzvene, 
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aber diese Gefässe zeigten ein viel geringercs Kaliber als normale. Sonstige Abnormitäten 
wurden vermisst, St. Klein (Warschau). 


135) R. H, Laey, A Case of Enlarged wandcring Spleen: Splenectomy. Lancet, 
July 14th 1906. 

In a woman aged 21. Spleen structure was normal. Blood 28 days after removal 

showed R. 4000000, W. 10000, Hb. 70°/,, P. 68, L. 28, E. 4°%,. 

' Goodall (Edinbargh). 


136) J. Studsinski, Boitrag zur Frage über dio Häufigkeit dor Milzvergrisserung 
bei Gesunden und Kranken. Przcglyd lekarski 1906, No. 48. 

Es wurden 6315 Fille untersucht. Bei chronischen Spitalkranken fand Studzinski 
eine Milzvergrösserung in 80 Pros. der Fillo, meistens war cs Tumor lienis chronicus 
(harte Milz). Die bei akuten Infektionskrankheiten auftretende Milzvergrisserung trägt 
auch meistens den Charaktor einer chronischen; die diagnostische Verwertung diesen Symp- 
toms hängt hier ab von der Gegend, wo der Patient bis jetst wohnte, und von der event. 
vorausgegaugencu Malaria. St. Klein (Warschau). 


137) W. B. Warringten, Two clinical Studies of Enlargement of the Spleen. 
Liverpool medico-chirurg. Journ., Jany 1908. 

Case I was a sailor, aged 36 who had a history of increasing asthenia of two months 
duration. There was anacmia, enlargement of the spleen, slight-enlargement.of lymphatic 
glands, no leucoeytosis, pyrexia, diarrhoea and, before death, delirium. The case was 
diagnosed as Hodgkin’s disease. 

It is stated that in ordinary Hodgkin's disease the glandular enlargements havc a 
specific or recognisable structure. 

Tuberculosis, if present, is merely: an. added lesion. In acute forms the blood may 
rapidly alter so that the disease may- become clinically indistinguishable from lymphatic 
leukaemia. Further observations on the structure of the glands in such cases are required. 

Case II was a pregnant woman, 28, with anaemia and great enlargement of 
the spleen. Leucocytes 2187 per emm. th oecurred from cerebral haemorrhage. 

The case was ono of syphilis with anacmia. Goodall (Edinburgh). 


188) J. L. de Courey, Splenic Enlargement and its Influence on the Blood 
Dublin Journ. of Med. Sci., July 1907, x 4. | 

It is stated that the spleen forms white corpuscles which pass into the circulation, 
and forms red cells in some animals including man. 

Red cells also undergo disintegration in the splecn. 

The presence of uric acid in large quantity indicates, that some share of nitrogenous 
metabolisin occurs is it. ; 

It is moreover a vascular reservoir for the portal system. 

Cases of disease involving splenic enlargement are then discussed. 

Goodall (Edinburgh). 


189) D’Arey Power, A elinical Lecture on somo Cascs illustrating the Surgery 
of the Splecn. Clis. Journ., Nov. 28th 1906. 
Cases of hypertrophy, sareoma and rupture. Goodall (Edinburgh). 


140) Flammer, Beiträge sur Milschirurgie. Boite. x, klis. Chirurgie 1908, Bd. L 
(mit Nachtrag 8. 818). ; | 
Bei einem Fall von den fünf geschilderten war wegen chronisch infcktiüsen (Staphylo- 
kokken) Tamors die Splenektomie gemacht; nach 22 Monaten erschien Patient wieder mit 
ciner Leukämie. 
In einem Fall war die Mils wegen hämorrhagischem Morbus Banti exatirpiert worden. 
(Hb. 26 Pros., Erythrozyten 188000 [?], Leukosyten 8500.) Tod wegen sehwerer Blutung 
Poet operat; Die Milz zeigte Stromaverdickung an Kapsel, Trabekel und Retikulum, atro- 
phische Follikel. 
| FT berichtet auch über günstige Erfolge der Röntgentherapie bei Morb. Banti in 
swei en. 
Weniger die Milsverkleinerung als die Hebung dca Allgemeinstatus war dabei he- 
achtenswert, zugleich Erhöhung des Farbeindex und der Erythrozyten. 
Pappeahcim (Berlin). 
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ne ne mer xin Fall von Milsexstirpation. Tydschrift voor Genoeskunde 1906, - 
pag. 982. 

Bei einer Patientin trat, wahrscheinlich infolge einer vorhergehenden Malariakrank- 
heit, ein stets wachsender Milstumor auf; es ergab die Blutuntersuchung eine normale Zahl 
von roten Blutkörperchen, Leukopenie und einen Himoglobingehalt von 40 Pros. Nach der 
Esstirpation der Milz trat Heilung ein. Makroskop seigten sich im Tumor die sago- 
körserähnlichen Malpighikörperchen stark vergrössert, dennoch lag keine eigentliche Sago- 
milz vor, es fehlte nämlich eine amyloide Degeneration der Malpighikörperchen. Es fand 
sich massenhaft Blut aus den Gofässen in das Pul ebe übergetreten; der Innenwand 
der Gefässe lag eine dicke Schicht Leukozyten an. In den Lymphärisen zeigten sich die 
Lymphsinus mit weissen Blutkörperchen überfüllt, und waren die Lymphfollikel ausser- 
ordentlich vergrössert; bemerkenswert bei diesen tiefgehenden Änderungen der Lymphdrüsen 
waren die nur geringen Änderungen des Blutbefundes. Auf Grund dessen, dass nirgends 
in der Milz Pigment gefunden wurde, konnte von einer eigentlichen Malariamilz nicht die 
Bede sein. Patientin ist späterhin eines gesunden Kindes entbunden worden, so hatto 
also die Milzexstirpation keine für die Blutbereitung schädlichen Folgen gehabt. 

J. de Haan (Groningen). 
142) Küttuer, Beiträge zur Milzchirurgie. 36. Chirurgenkongress 1907. 
Als scquestrierenden Milzabszess bezeichnet Küttner einen Kiterungsvor- 
» welcher durch die Dissosiierung grösserer im Eiter als Sequester nachweisbarer Toile 
Milzsubstanz charakterisiert ist. Er selbst hat zwei derartige Fälle beobachtet, in 
denen linksseitige subphrenische Abszesse vorlagen. Am häufigsten wird die Erkrankung 
beobachtet bei Sepsis, Malaria, Typhus und Traumen. 

Bei den durch Trauma verursachten Fällen ist der Vorgang der Gewebsdissoziierung 
am besten beobachtet. Durch das Trauma wurden entweder Teile der Mils abgesprengt 
oder das gesamte Parenchym aus der Kapsel gelöst, ja das ganse Organ vom Gefässtiel 

und später in dem Eiter gefunden. In den übrigen Fällen bildet meistens ein 
Infarkt den Ausgangspunkt der Dissoziierung. 

Diese Annahme wird wahrscheinlich durch die Beobachtung von einfachen Infarkten 
neben sequestrierenden Milsabasessen und ferner von Infarkten in einem Stadium, in welchem 
gerade die Grenzzone des Herdes durch eitrige Einschnelzung zerstört wurde (Litten). 
Ferner ist es Küttner gelungen, bei Hunden experimentell Milzinfarkte hervorzurufen 
und bei diesen durch retrograde Injektion von Kolibazillen in die Vena gastrolienalis eine 
eitrige Einschmelzung der dpartien hervorzurufen. | 

Darauf stellte Küttner einen Fall von ,schwerer Schussverlotsung der 
Bauchorgane, darunter der Milz“ vor. Ein aus nächster Nähe abgegebener Schuss 
aus einem modernen Jagdgewehr von 11 mm Kaliber hatte die Regio epigastrica getroffon, 
das Projektil war in der Gegend der linken Niere aus dem Körper ausgetreten. Der Schuss 
hatte, wie sich bei der unter den primitivsten Verhältnissca von Küttner vorgenommenen 
Laparotomie ergab, die Milz sertrümmert, Colon transversum und Nets zerrissen, den Magen 
schwer gequetscht, den linken Rippenbogen in zahlreiche Fragmente sersplittert. Eine 
Verletzung der Pleura war nicht nachweisbar. 

Küttner exstirpierte die Mils, lagerte das Colon transversum vor und tamponierte 
die kontundierte Magenpartie ab. Der Patient erholte sich aus dem schweren Kollaps 
nach einigen Tagen. In zwei späteren Opcrationen wurde der Anus practernaturalis 
beseitigt. Patient ist seitdem gesund und arbeitsfähig. 

Zur Zeit der Vorstellung bietet der „milslose“ Patient einen überaus interessanten 
Biutbefund. Es liegt eine Hyperglobulie von 6650000 Erythrozyten und eine Ver- 
mehrung des Hämoglobins auf 130 Proz. vor. Die Leukozyten weisen eine geringe Ver- 
mchrung auf, erheblich vermehrt sind nur die grossen mononukleären Leukozyten und dio 
Übergangsformen. 

Schliosslich stellte Küttner eine Patientin mit myelogener Leukämie vor, bei der 
er die leukämische Wandermilz oxstirpiert hatte. Der leukämische Prozess ist durch 
die Operation nicht beeinflusst worden, aber die durch dic Vergrösserung und Lagever- 
inderung der Milz hervorgerufenen Beschwerden sind behoben worden. 

im allgemeinen empfiehlt Küttner bei chronisch verlaufender Leukämie, wenn der 
Milztumor grosse Beschwerden verursacht, die Milzexstirpation als Paliativopcration, vor- 

dass der Kriftezustand günstig ist, keine Zeichen von hämorrhagischer Diathese 
und von Verwschsungen der Milz vorliegen. Coenen (Breslau). 


143) E. @. Re. Lithgow, A case of Spontaneous Rupture of the Spleen. Journ. 
of the R. A. M. C., July 1908. | 
The patient had had malaria. No history of injury. Goodall (Edinburgh). 


14!) J. Canthe, Situation of Splenic Rupture in enlarged Spleens. Journ. of 
Trop. Med. acd Hygicne, July Lat 1908. 
The inner aspect of the splecn is a commen site and a blow over an enlarged splecn 
may cause rupture on the inner side without sign of injury on the outer. 
Goodall (Edinburgh). 


145) P. N. (icrrared, Traumatic Rupture of the Spleen, Splenectomy. Recovery. 
Journ. of ‘Irop. Med. and Hygiene, July Ist 1908. Goodall (Edinburgh). 


146) J. Tobin, Notes on a Case of Rupture of the Spleen. Journ. of the R. A. M. C., 


Aug. 1908, p. 173. 
A fatal case io a malarial subject. Goodall (Edinburgh). 


147) Hörs, Über Splenectomia bei traumatischer Milzruptur. Beiträge sur klin. 
Chirurgie 1906. Tappenheim (Berlin). 


148) Blauel, Zur Splenektomie bei Verletzungen der Milz. Med. Naturwiesensch. 
Verein Tübingen, 10. Dez. 1906. {s. Münch. Med. Wochenschr. 1907, 8. 394.) 

Die Reaultate der Blutzlihlungen nach der Splencktomie decken sich mit den bisher 
gültigen Ergebnissen: ncbeu einer mässigen Steirerung der weissen Elemente überhaupt 
fand sich beträchtliche Vermehrung der Lympho’vten und der eosınophilen Zellen. Im 
übrigen funden sich bei den vorgestellten Fällen weder sichtbare T’rüsenvergrösserungen, 
noch Erscheinungen, welche auf besonders ınteusive Tätigkeit des Knochenmarks hinwicsen. 

Bei sog. licnaler Leukiimie ist die Exstirpation kontıaindiziert, da cs sich nur um eine 
scheintar lienale Affektion, in Wirklichkeit. um einen konstitutionellen Prozess handelt, in 
dem die Milzschwellung nur ein Teisyınptom ist, so dass dic Exstirpation allenfalls nur 
der Indicatio symptomatica genügen künnte. Pappenheim (Berlin). 


149) E. W. Roughton, J. P. Legg and W. D’Este Emery, Two Cases of Excision 
of Ruptured Spleen. Lancet, June 22nd 1907. 
use 2 was a child aged 7. Splecn was ruptured by a crush and subsequcatly 


removed. 
About 18 months later slight evlargemont of glavds war noticed. 
Counts were as follows. 
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Jan. 11th 1906 .. | 29000 | 790 0,1 | 16 | 12 

Fob. 28th 1906 .. | 10000 | 56.0 1,0 40 | 00 

Dec. 4th 1906... | 10000 | | 0,0 
| 


Case 2 was a girl aged 12. Spleen was ruptured by a fall and was excised. 

Slight enlargement of glands began about a year later. The blood was observed 
for a period of three years after operation. 

Blood regeneration was normal after the splenectomy. Seventeen months after 
operation there was polycythacmia (reds 6 666 000, Hb. 86°/,). In three years numbered 
5 000 000, Hb. was 100 %/,. | 

After operation there was the usual polymorph leucocytosis. 

Eosinophils wore absent. A fall and a secondary risc then occurred. Polymorphs 
and lymphocytes were increased and myelocytes and nucleated reds were found. 

Three years after operation leucocytes numbered 8800, 43,26 per cent being lym- 
phocytes. Eosinophiles were not altered 

Careful dufcrentiation of mononuclear cells led to no valid congfusion. 

Goodal] (Edinburgh). 
150) E. 8. Simpson, A Successful Case of Splenectomy for Rupture of the 
Spleen: with remarks on the diagnosig and Treatment of the accident. 
Lancet. Aug. 11th 1906. 
The acuıdeut occurred tu 7 man aved 27 by falling from a height on to his side. 
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Aug. 13th 1904. ': . [33760001 10000 | 60 | 75,0 | 106! 13,3 | — | — | 05 
(3 days after accident) | 

Aug. 18th 1904. . . [2692000 |! 16000 | 60 | 810 | 6,0! 120! — | — | 10 

Sept. 11th 1904. . . |4920000| 8000 : 90 | 66,5 50 | 275; — | — | 20 

Sept. 14th 1905. . . |1762000| 6500 ! — | 688 | 163 | 211 | — | 07| 38 

8000 | 80 | 61.3 148 | 195 | 04 | 06 | 31 


May 5th 1906 . . . 14450000| 1 


Goodall (Edinburgh). 


151) E. Matthew and A. Miles, Observations on the Blood Changes Subscqnent 
to Excision of the Spleen for Traumatic Rupture. Edin. Med. Journ. Oct. 1907. 
Observations were made in a man of 88, over a period of 2 years and 3 months. 
The excised splecn was healtby. | | 
Enlargement of glands occurred soon after operation and then subsided. 
At the same time an absolute lymphocytosis occurred and persisted. A moderate 
eosinophilia was present for some weeks. Goodall (Edinburgh). 


152) L. Bertrand, Etude sur les modifications de la formule lcucocytaire après 

la splénectomie. Ann. de la Soc. méd.-chirurg. d’Anvers, 12 oct. 1906, p. 157—166. 

La détermination des changements de la formule leucocytaire après splénectomie a 

été faite par l’auteur dans trois cas, dont deux ablations pour rupture traumatique de 
l'organe et un pour tuberculose primitive de la rate chez un enfant. 

Dans ce dernier cas, il y s’est produit une lymphocytose relative très nette (jusqu’à 
509/, de tous les leucocytes). 

Chez les deux adultes, il a eu inversion de la formule leucocytaire, en ce sens 
que 26 mois encore après l'opération, on constate de la lymphocytose relative. A aucun 
moment, on n’a relevé d’éosinophilie. Bien au contraire, le taux des éosinophiles a diminué 
à mesure qu'on s'éloigne du moment de l'opération. 

L'auteur interprète ces données comme montrant la suppléance fonctionnelle exercée 
depuis la splénectomie par des noyaux spléniques accessoires. Le fait qu’à aucun moment 
après l'opération il n’y a eu de ralentissement de la fonction lymphocytogénique n'est-il 
pas bien plutôt un argument en faveur de la conception suivant laquelle le réle de la rate, 
dans l'élaboration des cellules sanguines, est très effacé? R. Blumenthal (Bruxelles). 


153) Em. v. Herezel, Uber eine bisher unbekannte Ursache des Ficbers nach 
Milzexstirpationen. Wien. klin. Woch. 1908, Nr. 5. 

Das nach Splenektomien auftretende Fieber stellt stets eine aseptische durch kleinere 
Fettgewcbsnekrosen um den Stumpf herum bedingte Tempcraturéteigerung dar, welche 
stets su vermeiden ist, wenn man dafür sorgt, dass der Schweif der Bauchspeicheldrüse 
nicht in die Ligatur mitgefasst und dadurch verletzt werde, indem die Hilusgefässe un- 
mittelbar neben der Milz unterbunden werden. v. Boltenstern (Berlin). 


154) Andibert et P. Valette, Eosinophilie après splénectomie. Compt. Rend. Soc. 
biol. 1908, p. 536. 
24 Stunden nach der Operation bestand eine Eosinophilie von 23 Proz., die nach 
6 Monaten auf 6 Proz. gefallen war. Die Eosinophilen waren z. T. mononukleäre Myelozyten. 
Andere Myelozyten traten nicht auf. Pappenheim (Berlin). 


155) J. F. Aldrich and L. Crummer, Polycythaemia. Jour. Amer. Med. Assoc. 190%, 
VoL XLVIIT, No. 14, P- 1163. 
Report of case with apparent improvement following x-ray exposures. 
Lamar (New York). 
156) L. Ambard et N. Fiossinger, Cyanose congénitale avçc polyglobulie vraie 
sans malformation cardiaque et sans splénomégalie. Arch. de Med. expérim. 
et d’Anat. path., mars 1907, No. 2, p. 164—175. on | 
ll y avait érythrémie sans myélémie. Le système nerveux périphérique était très 
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développé. Les viscères étaient gorgés de sang. Le cœur était très hypertrophié (sclérose 
rénale, augmentation. de la viscosité du sang). L’affection était congénitale; elle s’effaca à 
la puberté; reparut à la ménopause. La moelle osseuse n'a pu être examinée. 
Sabrazés (Bordeaux). 
167) J. Parkes Weber, Polycythaemis in Diseases of the Heart and Langs and 
during Residence at High Altitudes. Practitioner, april 19U8. 

Cases of mere relative polycythacmia due to concentration of the blood are to be 
distinguished from true polycythaemia due to imperfect oxidation of the blood in cardiac 
or pulmonary disease, high altitudes or the splenomegalie or myelopathic cases. In extre- 
mely polycythaemic the corpuscular sediment may occupy nine-tenths of the whole 
column. True plethora generally accompanies the polycythemia. 

Imperfect oxidation stimulates the bone-marrow to produce an increased number of 
red cells. All forms of absolute polycythaemia are due to increased activity of the 
bone-marrow. : Goodall (Edinburgh). 


158) Mohr, Demonstration zweier Fälle von Zyanose bei Polycythaemia hyper- 
tonica. Verein der Ärste in Halle a §., 20. Mars 1907, s. Münch. Med. Wochenschr. 
1907, Nr. 21, 8. 1068. . 

Bei eincm Fall betrug die Zahl der Erythrosyten 7*/, Mill, Hb = 140 (Sabli). 

Leukosyten 4000. 

Bluttrockenrtickstand 25,3 Proz., der dea Seruma 10,1 Proz., 
Blutdzuck 220—320 mm Hg (Riva-Rocci). 

Pal Vergrösserung des linken Ventrikels,. keine auffallende Arteriosklerone, Dyspnoe, 
pitationen. 

69 Mie zweiten Falle stark gespannter Puls, Blutdruck 190--200 mm, Erythrosyten 

, onen. 
Trockenrückstand des Blutes erhöht, des Serums normal. Herz nach links verbreitert. 
Venaesektion und Sauerstoffinfiltration werden empfohlen. 
Pappenheim (Berlin). 


159) Garddre, Maladie bleue; absence de la rate. Lyon médical, 19 avril 1908. 
t de deux mois atteint de cyanose congénitale classique avec gros souffle systo- 
lique, polygilobulie de 9 millions, leucocytose de 25000 „surtout mononucléaire“. 

* A l’autopsie, rétrécissement de l'artère pulmonaire, développement très incomplet de 
la cloison interventriculaire, orifice auriculo-ventriculaire unique muni de deux valvules; 
lésions très accentuées d’endocardito récente. 

Le point le plus curieux de cette observation nous semble être l’absence de la 
rate avec persistance d’un thymus de 17 grammes. 

On cançoit tout l’intöröt qu'ont pu prösenter cette observation en point de vue de 
l'origine médullaire de la polyglobulie et du rôle de la rate dans sa production. 

Malheureusement l'auteur ne semble pas avoir en l'attention attirée sur ce point, et 
l'étude de l'appareil hématopoiétique n'a pas été faite. Aubertin (Paris) 


160) J. Sabrasès, L. Muratet et J. Pajaud, Note sur la toxicité expérimentale 
des bensines et sur lcs modifications qu'elles impriment à l'état du sang 
ches le cobaye, le lapin et le chien. Extrait des ès-Verbaux de la Société 
Linnéenne de Bordeaux 1907. 

Nous avons choisi comme objet d'étude, l’action de la benzine pure sans thiophène 
sur le cobaye, le lapin et le chien. 

Nous n’insisterons pas sur le dispositif expérimental Nous renvoyons à la thèse de 
l’un de nous.*) Le cobaye et le lapin réagissent de la même façon. séances d'inha- 
lation oquent les troubles suivants: agitation, dyspnée, tachycardie, miction abondante, 
obnubilatipn, perte de l'équilibre, hyperesthésie, crises convulsives, polyurie avec glycosurie 
transitoire, diarrhée, cris plaintifs, anémic profonde, coma et mort. 

Si on soustrait les animaux à l'influence du toxique alors qu'ils sont à la phase de 
convulsions ou même de début de coma, on les voit au bout d'une demi-heure à une heure, 
sortir de leur torpeur et reprendre leur aspect normal Mais on ne saurait reproduire im- 
punément ce tableau pathologique ua nombre illimité de fois. Nous avons vu deux cobayes 


1) J. Fajaud, Contribution à l'étude pharmacologique et toxicologique des benzines, 
leur action «ur les rapports réciproques des éléments du sang et sur divers organes. Thèse, 
Bordeaux, 1907. Cette thèse e été faite au laboratoire des cliniques sous la direction et 
avoc la collaboration de MM. J. Rahraräs ot L. Muratet. 
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succomber l'un à sept, l'autre à douze séances d'une à deux heures, quotidiennes ou 
presquo. 

Un lapin s'est mootré plus résistant. “Il a supporté, non sans dommage, trente-trois 
séances, et a perdu 530 grammes. Son poids initial était de 8 kil. 580. a continué 4 
maigrir depuis l'interruption des séances; à la date du 18 juillet la perte de poids sc 
chiffrait par 1 kil. 300. 

De plus, l'animal traîne le train postérieur. 

Que devicnt le sang des animaux intoxiqués? 

Les animaux peu resistants, comme le cohaye, ont une leucocytose avec polynucléosc. 
Pas d'hématies A granulations basophiles, pas de réaction normoblastique. Le lapin a une 
anémie progressive. de la leucocytose. de la polynucléose; lorsque les hématies ne dépassent 
pas 4.000.900, lorsque la perte en hémoglobinc se chiffre par plus de 11 p. 100, des normo- 
blastes passent dane la circulation générale, leur nombre peut atteindre 2.762 par milli- 
métre cube. On uote aussi des poikilocytes et des hématies polychromatophiles. Pas d’hé- 
maties à granulations basophiles. 

A l'encontre de Vesseuce de térébenthine, les diverses benzines sont impuissantes 
à provoquer des suppurations quand on les injecte sous la peau du cobaye ou du chien. 

D’autres hydrocarbures complexes, par exemple le moto-naphta, suscitent du trem)le- 
ment et des phéuomènes toxiques avec congestion intense, nécrose diffuse, vacuolisation 
da foie. Les phénomènes congestifs très marqués dans les reins s'accompagnent d’une 
réaction fibroplastique intertubulaire. [Le pancréas est partie prenante dans la congestion. 
Les troubles vaso-moteurs cxpliquent les résultats vanables de l'examen du sang. Chez 
deux cobayes, il y eut hyperglobulie, hyperchromémie, leucocytose et polynucl&ose; chez un 
troisième, l'expérience poussée plus loin provoquait des crises de tremblement avec hypcr- 
esthésie, de la tachycardie, de la salivation, de l’éjaculation. Les crises allaient jusqu'à 
l'opisthotonos avec chute sur un côté du corps, avec hyperestlesie très marquée. Des 
séances repetées quotidiconement, du 11 juin au ler juillet, ont entruing une baisse de 
poids avec anémie, mais l'animul a survécu. | 

Ces expériences montrent que tous ces produits industriels injectés ou inhalés exer- 
cent sur Je systeme nerveux une action puissante qui varie avec les doscs et le nombre 
des séances. Les symptômes sont d'abord des phénomènes d’excitation: convulsions, tachy- 
cardie, dyspnée, micticn, spermatorrhée, hypercsthésie de tous Irs sens pendant la crise. 

Dans tous les organes, on note des ectasies vasculaires. Nous lea avons constatécs, 
de plus, dans le revêtement cutané ches le lapin. Dans l'intervalle des séances 
d'inhalation, l'animal reste dans la stupeur. L’intoxication so prolonge-t-clle, un état coma- 
teux termine la scéno. | 

Malgré les vaso-dilatations périphériques, ce n'est pas l'hyperglobulie qui cet la 
règle, mais l'anémie progressive. L’assertion formulée ca 1873, cans preuve, par Quin- 
quaud, à savoir que ja benzine était anémiante, est démontréo par nos constatations. Les | 
résultats de MM. Langlois et Desbouis ne s'opposcnt pas aux nôtres. En effet, cos 
auteurs, malgré le titre do leur travail, n'ont pas opéré comme nous avec de Ja benzine 
pure contenant ou non du thiophène. Leurs essais ont porté sur des hydrocarbures divers: 
benzol, xylol, toluènc, moto-naphta. Ce dernier, par exemple, n’est pas une henzine pro- 
prement dite, mais une benzine de pétrole. Dans nor recherches de contrôle sur l'action 
da moto-naphta, la polyglobulie s’cst manifestéc parivis, mais elle est loin d’être un symp- 
tome constant de l'intoxication. Nous attribuons à In stasc vasculaire plus ou moins mur- 
quéc, suivant le moment de la prise de sang, les oscillations duns le nombre des globules. 

Autortférat. 
161) G. Desbouis ct J. P. Langlois, De l’influcnco du refroidissement sur la 
polyglobulie expérimentale. Société de Biologic, 6 juillet 1907, T. LXUI, 
No. 24, p. 30. 

Les auteurs out déjà montré l’effet polyglobulisant des inhalations prolongécs de va- 
peurs d'hydrocarbures et ont donné les raisons plaidant cn faveur d’une polyglobulic réelle. 
Considérant cette augmentation du nombre des hématics comme un:: réaction de défenre 
de l'organisme et n'ayant pu trouver de polyglobulie cher les animaux poïkilothermes 
(tortues) soumis aux mêmes inhalations, les auteurs ont été conduits à chercher: 1. Si les 
animaux poikilothermes placés en milicu thermique élevé, ayant par suite une température 

ropre supéricure, se eomportaient comme les animaux homéothermes; 2. Si lca animaux 
thermes rofroidis no présentaient plus cette réaction de défense. 

Le première partie de ces recherches n’a pas donné de résultats parce que les tortues 
chauffées ne peuvent supportes sans mourir les vapeurs de benzol ; 

La seconde partie a été poursuivie sur des lapins et des cobayes. Jics anir:16x 
étaicat refroidis par immersion dans un courant d'eau froide à 11°. Toutes les priverde 


Polia haematologita. Vi. Band. 3. 19 
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snug ont été faites sur la veine de l’oreille, Ics expériencos antérieures ayant. montré que 
les variations du nombre des hématics étaient du même ordre dans le coeur, la carotide 
‘ou les vaisseaux de l'oreille. L'animal refroidi était placé avec un témoin dans la cage 
hermétique de 500 litres, dans laquelle on versait 10 ccm de benzol. La durée du séjour 
ne dépassait pas deux heures. 

Des résultats obtenus, l’auteur tire les conclusions suivantes: 

1. Sous l'influence du refroidissement par immersion dans l'eau froide, le nombre des 
globules rouges augmente dans les vaisseaux périphériques; | 
} 2. Chez les lapins refroidis, méme quand la température rectale descend au dessous 
de 339, le séjour dans une atmosphère chargée de vapeurs de benzol provoque une hyper- 
globulie aussi intense que chez les animaux témoins; : : 

3. Quand la température est au dessous de 30 degrés, les variations du nombre des 
globules sont si faibles, réntrant dans la limite des erreurs possibles, que, pratiquement, 
on peut dire qu'elles sont nulles: 

4. La température critique pour laquelle l'organisme ne réagit plus, est variable 
suivant les espèces animales, même voisines (lapins et cobayes). Le cobaye à 29 degrés 
donne encore une polyglobulie bien caractéristique, alors qu’elle est absente chez le lapin. 

| J. Jolly (Paris). 
162) RB. Silbermann, Ein Beitrag zur Polyzythimie bei Phosphorvergiftung. 
(Aus d. IL med. Klinik Prag.) Prager med. Wochenschr. 1907, Nr. 14. 

Verfasser gibt einen Überblick über die Vermehrung der roten Blutkörperchen bei 
Phosphorvergiftung, indem er einen Auszug aus Krankengeschichten von 118 Fällen der 
inik, bei dened die Blutuntersuchung vorgenommen wurde, wiedergibt. Daraus ist 
folgendes zu entnehmen: In 90 Fällen, d. h. in 76 Proz. findet sich eine Vermehrung der 
roten Blutköfperchen, die höchste Zahl derselben beträgt 8,250,000. Was das Verhalten 
der weissen Blutkörperchen betrifft, so ist dasselbe sehr inkonstant, indem zwar in wenigen 
Fällen eine Verminderung derselben nachzuweisen ist, in anderen Fällen aber eine Ver- 
mehrung. Letztere hat jedoch meistens den Grund in einer interkurrenten Erkrankung 
und kann als diagnostisches Merkmal in dieser Beziehung bei Phosphorvergiftung angesehen 
werden, indem die Leukozytose gewöhnlich eine Komplikation des Respirations- oder 
Genitaltraktes anzeigt, was meistens eine infauste Prognose der Phosphorvergiftung bedeutet. 


eil (Prag) 
163) P. K. Pel, Paroxysmale Hämoglobinurie mit Hyperglobulie. Ned. Tydschr. 
v. Gen. 1907, Bd. I, p. 1593, e. a. Ref. Nr. 90. 

Es teilt Verf. einen interessanten Fall mit von paroxysmaler Hämoglobinurie bei 
einom Patienten, der vorher an Lucs gelitten hatte. Bei mehreren vom Verf. beobachteten 
Anfällen waren konstant: 

‘1. Das Fehlen der roten Blutkörperchen im Urin während des Anfalls. 

2. Die nur sehr geringe Temperatursteigerung. 

8. Das stete Auftreten der Anfälle nach einem Aufenthalt in der Kälte, obgleict 
dics nicht immer einen Anfall hervorrief. 

4. Kaltes Frösteln, jedoch nicht immer der Vorbote des Anfalls, sondern oft während 
des Anfalls. 

6. Unbestimmte rheumatische Schmerzen. 

6. Konstantes Fehlen von Ikterus. 

Schon im ersten Quantum Urin fand sich viel Hämoglobin, in der zweiten Portior 
auch Methämoglobin, die dritte Portion war bisweilen schon wieder klar, oder erbielt nw 
noch einen sehr geringen (iehalt an Hämoglobin oder Serumalbumin. 

Es traten auch völlig gleiche Anfälle auf ohne Hämoglobin im Urin, welche Verf 
als „formes frustes“ betrachtet; nach der Meinung des Verf. weisen letztere Anfüäll 
daraufhin, dass die Spaltung von Hämoglobia und Blutkörperchen schon im Blute sich ab 
spielt, und nicht in der Niere; alles Hämoglobin sollte alsdann von Leber, Mis, Knochen 
mark usw. aufgenommen werden, und für die Nieren nichts zur Ausscheidung übrigbleiben 

Urobilinurie wurde nur selten wahrgedommen. Nach den formes frustes waren di 
Füses bisweilen abnorm dunkel gefärbt. 

Die Milz war vergrössert, und eine Zunahme dieser Vergrösserung während ode: 
nach einem Anfalle konnte ziemlich genau konstatiert werden. 

Der Puls war stark gefüllt und gespannt, die Herzaktion etwas verstärkt, das Ant 
litz zyanotisch. 

Der Ehrlichsche Versuch auf Hämolyse an den beiden Mittelfingern fiel negatis 
aus und konnte ebensowenig einen anfall hervorrufen. 

Sehr wichtig ist das Zusammengehen dieser Hämoglobinurie mit einer sehr starkeı 
Hyperglobulic; die Zahl der Erythrozyten wurde auf 9 200 000 bestimmt; der Hämoglobin 
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gehalt auf 140; die Zahl der Leukozyten war normal, nur wurden unter ihnen viele mono- 
sukledre Leukozyten gefunden; auch einz:lne Normoblasten waren vorhanden. Nach dem 
ersten Anfalle fiel die Erytbrozytenzahl auf 6 200 000, der Hämoglobingehalt auf 110. Und 
dise Zahlen wechselten »päter zwischen 6 000 000 und 8 000 000 und 110—140; es konnte 
sicht festgestellt werden, dass die Anfälle von Himoglobinurie am heftigsten waren bei 

stärkerer Hyperglobulie. 

Diese noch nie beschricbene Koinzidenz von Hyperglobulie und paroxysmaler Hämo- 
globinurie kann auf 3 Weisen erklärt werden: 

1. Die Hämoglobinurie ist primär. 

2. Die Hyperglobulie ist, primär. 

3. Beide sind die Folge einer dritten Ursache, 

Im ersten Falle könnte die Hyperglobulic eine Art Hyperkompensation sein, vom 
Blutverluste und den Zerfallprodukten der Blutkörperchen horvorgerufen, wubei zugleich 
die neuen Blutkörperchen mittels der Reste der zerfallencn aufgebaut werden. könnten. 

Im zweiten Falle würde die Natur das zerstörte Gleichgewicht wieder herstellen 
dadurch, dass dann und wann eine depuratorische Blutkrisis einträte. = 

Jedoch das stete Fehlen eines Zusammenhanges zwischen der Intensität der Hyper- 
globulie und der Frequenz oder Intensität der Himoglobinurie schliesst diese Hypothesen 
einigermassen aus. 

Besser scheint die dritte Möglichkeit, dass beide Prozesse die Folge sind von einer Gift- 
wirkung; diese Gifte würden, je nach ihrer Quantität, himolytisch auf die Blutkörperchen 
wirken, jedoch auch einen günstigen Reiz auf die blutbereitenden Organe ausüben können, 
wie es auch für Arsenikum!) und für hämolytische Sera gilt. Steigt das Giftquantum fiber 
ein gewisses Niveau, dann ändert sich die Hyperglobnlie in Hämoglobinurie, wobei viel- 
leicht die Kälte die schon weniger resistenten Blutkörperchen noch giftempfindlicher 
machen könnte; auffallend bleibt bei der starken Hyperglobulie die nur geringe Zahl von 
Normoblasten im Blute. 

Alle Versuche, die Hämolysine im Blute des Patienten aufzuweisen, £. B. durch 
Nachweis der hämolytischen Wirkung des Serums gegenüber gesundem Blut, und das Aus- 
bleiben dieser Wirkung nach Erwärmung auf 56 Proz. und in der Kälte, blieben ohne 
Resultat; jedoch auch Ehrlich erhielt nicht immer positive Erfolge. 

Die Hypothese Widals und Rostaines, dass ein zu wenig an Substance anti- 
snsibilatrice zugrunde liege, nennt Verf. zu ungewiss für weiteres Fortbauen. 

Bei der starken Hyperglobulie waren noch bemerkenswert die geringe Milz- und 
—— das konstante Fehlen von Ikterus, und die nur selten aufgefundône 
jrobilinurie. 

Von grossem Interesse ist noch der starke Wechsel in der Zahl der roten Blut- 
körperchen, welche in 8 Tagen von 9 auf 6 Millionen fiel, ohne einen Anfall von Hämo- 
globinurie, was für den ganzen Körper einen Verlust von 18 Billionen roter Blutkörperchen 
bedeutet, welche ein Volumen von 1!/,1 vertreten; wo diese Masse bleibt, ist bis jetzt 
eine offene Frage; nach der Meinung des Verf. könne dabei die ungleiche Verteilung der 
Blutkörperchen über den Körper eine Rolle spielen. J. de Haan (Groningen). 


164) Perl Carnot, Sur le mécanisme de l'hyperglobulie provoquée par le sérum 
d'animaux en rénovation sanguine. Société de Biologie, 3 novembre 1906, 
T. LXI, No. 31, p. 344. : 

L'auteur a précédemment montré, avec Mlle. Deflandre (Ac. des Sciences, 27 août 
et 17 septembre 1906) que le sérum d'animaux préalablement saignés, prélevé en pleine 
crise hématique de régénération, provoque, chez les animaux neufs, une augmentation globu- 
laire rapide et considérable. 

Dans la plupart des cas, l'injection, chez le lapin, de beem de sérum, produit, en 

deux ou trois jours, une augmentation d'environ un million et demi d’hematies par milli- 

mètre cube: cette hyperglobulie diminue lentement et persiste environ deux mois ches les 

sujets sains. Mais l'augmentation globulaire est parfois beaucoup plus considérable encore: 

chez un lapin, le nombre des globules a passé, en trois jours, de 5 465 000 à 11 900 000, 

ct était encore de 7 595 000 après quatorze jours. 

Quel est le mécanisme d’une semblable hyperglobulie ? 

A. L'hyperglobulie est-elle réelle ou apparente? 


1) Ich möchte bei dieser Gelegenheit erwähnen, dass ieh in der Praxis eklatant 
etes Einfluss von Arsen auf luetische paroxysmale Kilte-Himoglobinurie gesehen 
. (P. 
19* 
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1. I’hyperglobulie n'est pas due à l'accumulation des hématies à la périphérie du 
corps, car on retrouve des chiffres très comparables pour le sang périphérique, Je sang 
carotidien, le sang du coeur ct le sang des principaux visctres; 

2. L'hyperglobulie ne paraît pas due à la mise en liberté, dans le sang, des réserves 
globulaircs, antérieurement accumulées dans tel ou tcl organc: car, sur les coupes, les 
différents orgaucs (foie, rate, moelle osseuse etc.) paraissent tous plöthoriques et anorınale- 
ment riches en hématies; 

8. L'hyperglobulie ne parait pas non plus, due à la déshydratation et à la con- 
centration du sang; en effet, les animaux ont conservé leurs poids initial ct n'ont pas 
présenté de diurèse anormale; lorsqu'on les a sacrifiés, en n'a noté aucun œdème particulier, 
capable d'expliquer une déshydratation du sang. Du reste, l'intensité extraordinaire de 
i’hyperglobulic, observée dans certains cas, permet de penser qu’il s’agit là d’une hyper- 
globulie réelle avec néoformation d’hematies. 

B. On peat donner des preuves directes de la néoformation d'hématies par l'étude 
histologique du sang et de la moelle osseuse: 

1. L'examen histologique du sang montre fréquemment, au début, un grand nombre 
de petites hématics n'ayant pas encore le volume globulaire moyen. Daus un grand nombre 
de cas, le nombre des héniatoblastes a paru accru dès le début. 

Généralement, on n’observe pas, dans le sang, d’hématies nucléées, même dans les 
cas de très fortes hyperglobulies; cependant, l’auteur en a observé nettement dans un cas, 
en nombre assez considérable. 

2. L'examen de la moelle osseuse permet de compléter les données et d'affirmer 
l'intensité de l’hématoroièse. Deja, antéricurement, l'auteur a montré que l'extrait aqueux 
de moelle osseuse, chez les animaux co rénovation hématique, était, an moins autant que le 
sang, capable de provoquer l’hyperglobulie chez les animaux neufs, alors que tous les autres 
organes (rate, ganglions, foie etc.) sc montraient inactifs. L'examen macroscopique de la 
moelle fémorale permet, d'autre part, de constater, mème chez les animaux âgé», l’existunce 
d'une moelle rouge ayant les caractércs de la moelle en activité. La réaction de la moelle 
concerne surtout les globules rouges nucléés qui sont très nombreux et présentent des 
formes de division. 

L'hyperglobulie provoquée dans ces expériences est donc récile ct comparable, dans 
sa genèse ct ses résultats, à la rénovation sanguine, intense et immédiate, provoquée par 
le suignée. x J. Jolly (Paris). 


+ 


166) J. W. Rassell, Splenomcgalic polycythaemia. Lancet, Dec. 8th 1906. 
A claim to priority in recognising tbis condition as a clinical entity in the Lancet, 
Feb. 22th 1902. | Goodall (Edinburgh). 


166) RB. Saundby, Remarks on chronic eplenomcgalic polycythaemia. Brit mod 
Journ., may 18th 1907. 

Case 1. This case formerly under the author’s care and already published by Russell 
and himsolf in 1902 is referred to. A man, aged 48, in 1881 suffered from influenza and 
his spleen reachod down to the umbilicus. His symptoms disappeared and he remained 
well till 1897 when he began to suffer from pains, weakness and marked cyanosis. 

Red corpuscles varied from 8,540,000 to 8,900,000; Hb 140. The spleen varied con- 
siderably in size. The patient, became jaundiced, more cyanosed and drowsy and died in 
1898. Leucocytes were never incrcascd. The splecu was found greatly enlarged but on 
scction appeared normal. The marrow showed no nuked-eye change. Microscopic cxami- 
nation was not made. 

Case 2. A man suffering from cyanosis came under obscrvation in february INK. 
The spleen was not eularged. In march 1906, he complained of swelling of the legs and 
abdomen with cyanosis. Red corpuscles numbered 8,320,000, Hb 140, viscosity 9.4 as cuim- 
pared with normal blood 4 io 6. Differential counts nurmal. In december red tells were 
8,600,000; Hb 190. Specific gravity of blcod 1080. Coagulation time 10'/, minutes Beth 
liver and spleen were enlarged. The urine contained albumen but no casts; no abnormal 
blord cells were ever seen in cither case 1 or case 2. 

After discussing the pathology of the condition the author is unable to accept the 
viow that it is primarily a disease of the marrow or spleen or that it is a consequence uf 
cardiac disease. He considers that it is due to obstruction of the circulation by narrowing 
of middle-sized arteries and arterivles due at first to vaso-motor spasm, later to organic 
thickening of the middle and inner coats. In some cases this has beea initiated by in- 


fluenza. | Goodall (Edinburgh). 
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167) 4. Parkes Weber, Further Note to a Case of Myelopathic or Spleno- 
me:ralic Polycythaemia. Lancet, Nov. 24th 1906. , 
ss ra case has been previously reported. The polycythaemia has reccntly decidedly 
en 
_ Haemoglobin is now 135 per cent: red cells 7586 000 per c. mm. Leukopenia 
prrzistis. 
There is slight polychromatophilia and normoblasts are present in fair numbers. 
The patient complains that everything she touches feels wet. It has been suggested 
that the 0 capacity of the haeinoglobin is deficient. 
In this case the blood as a whole had an O capacity of at least ten per. cent. moro 
than that of a normal man. Goodall (Edinburgh). 


168) F. Parkes Weber, Further note to a case of myelopathic or splenomegalic 
polycythaemia. Trans. med. Soc. London 1907. (see Folia haem. Vol. IIJ, p. 401.) 
The spleen is now smaller. Blood 7,536,000 red cells; Jeurocytes 2,239 per emm. 
Hb 135 per cent. The coustant presence of nucleated red cells in fair numbers is a feature 
of the blood. While the oxygen capacity of the hacmoglobin may be slightly deficient the 
capacity of the blood for O in another case was at least 10 per ceut above normal. 
Goodall (Edinburgh). 
169) J. Parkes Webor, Admits the justice of abovo claim. Lancet, Dec. 15th 1906. 
Goodall (Edinburgh). 
170) W. Osler, Splenic Polycythaemia with Cyanosis. Proc. Royal Soc. of Medicine, 
3. Jan. 1908, 1. (see No. 199.) 

The hands and feet in this case were congested, the splien was greatly enlarged, 
leucocytes numbered 50000; sp. gr. of the blood was 1075; there was slight poikilocytosis, 
and a large number of nucleated red cells otherwise no special change. 

(oodall (Edinburgh). 
171) R. 6. Haun, Polycythaemia with Enlarged Spleen without Cyanosis in a 
Girl, aged 18. Proc. Royal Soc. of Med., 4. Feb. 1908, I. 
An ill-developed girl of 18 had eularged spleen with some attacks of abdominal 
pain. Red cells 6800000; White cells 7980; no abnormal forms. Sp. gr. 1038. 
Goodall (Edinburgh). 
172) Richard Blumenthal, Sur l’origine myélogéne de la polycythémie vraic. 
Archives de médecine expérimentale et d'anatomie pathologique, No. 5, sept. 1907, 
pares 697—704. 

L'auteur public Ics résultats de l’autopsie du cas de ce genre qu'il avait communiqué 
cn 1905 à l’Acad. royale de médecine de Belgique. II s'agisrait d'une femme de 81 ans, 
ayant, depuis Page de 2 ans, des accès de dyspnée paroxystique avec céphalée, expectoration 
abondante, amaigrissement, cyanose, exophtalmie, selles sanglantes, métiorrhagies. L’exanıen 
du sang révélait une polyglohulie énorme (11 450 000); le nombre des globules blancs était 
de 16 300 par ccm; myélémie (45°/,); le nombre des lymphocytes était réduit à 2°,. 

Voici les constatations principales de l’autopsie: 

Rate peu modifiée; congestion massive de la pulpe: pas de myélocytes. Ganglions 
inésentériques; follicules clos en pleine activité. 

Moelle osseuse rouge à la diaphyse fémoiule vt dans les os plats. L'organe est en 
pleine beuintopoiese; vascularisation capillaire très exagérée. Prédominance nette du tissu 
leucoblastique sur le tissu érytbrcblastique; myélomatose (beaucoup de myélocytes à fines 
granulations métachromatiques; 26°/, de petits lymphocytes et 2 p. 100 de grands). Sur 
100 leucocytes, dans les frottis de moelle, il n’y a que 4 érythroblastes sans hémoglobinc 
et un seul érythroblaste hemoglobinifere. 

L'auteur met la pléthore généralisée sous la dépeudance de la moclle osseuse. 

Sabrazès (Bordeaux) 
173) BR. Reneki, Polycythaemia myelopathica. Lwowski tygodnik lekarski 1906, 
Nr. 35—43, St. Klein (Warschau). 


174) BR. Rencki, Weitere Beobachtungen über Polycythaemia rubra myelo- 
pathica Lwowski tygodnik lekarski 1907, Nr. 22—24 (Polnisch). 

Iu obigen zwei Arbeiten, die aus der Lemberger medizinischen Klinik stammen, be- 
schreibt Vorf. 6 Fälle dierrr interessanten und seltenen Krankheit und gibt im Anschluss 
eine tabcllarische Zusaınmenstellung sämtlicher bis 1906 veröffentlichten (54) Fälle, die cr 
einer zenauen Analyse unterwift. 

Fall I. 40jähriger Maun seit einigen Jahren Schlaflosigkeit, Vertigo, Milzschwellung, 
and Erythrozyanose des ties“htes. In der Anamnese vor 15 Jahren heftige jahrelange 
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Diarrhüen, Epistaxis, Herzpalpitationen. Seit 2 Jahren Schwächegefühl und Schmerzen in 
en Beinen. 

Starke Rötung der ganzen Haut, besonders des Gesichtes, die an den Ohren und 
Nase in Zyanuse übergeht; erweiterte Gesichtskapillaren. Schleimhaut der Lippen, der 
Mundhöhle und des Rachens kirschrot, Leber fühlbar, Milz stark vergrössert, empfindlich. 
Harn enthält Albumen 0,125 Proz., Harnsäure 0,064 Pros., Harnstoff 2,62 Proz. 

Blut. Hämögl. > 120 Proz., Sp.-G. 1,0681, Tr.-Subst. 27,73 Proz., Erythrozyten 
7,76—9,1 Million, Leukozyten 9 100—17 000, Neutrophilie, Eosinoph. 1,5 Proz., Mastzellen 
0,73—2,23 Proz., Myelozyt. 0,16—0,7 Proz. Vereinzelte Normoblasten, Poikilozytose und 
Mikrozyten, .Polychromatophilie. Nach Röntgenbehandlung deutliche Verkleinerung der 
Milz, Blutbefund verschlimmert, subjektive Besserung. 


Fall U. 86jährige Frau, vor 6 Jahren Typh. abd. Seit 8 Jahren Kopfschmerzen, 
Vertigo, Erbrechen, Herzklopfen, Ohnmachtsanfälle. Seit 8 Jahren Schmerzen in der Milz- 
gegend. Habitus einer gesunden Person. Kirschrote Färbung des Gesichtes, der Ohren 
und Lippen, die nach Affekten sich steigert; erweiterte Kapillare. Derinographie der nicht 
‘geriteten Haut. Schleimhaut der Mundhöhle und Zunge stark rosa. Leber vergrössert. 

ilz bis zum Nabel. 

Blut. Hämogl. 105 Proz., Sp.-Gew. 1,0649, Tr.-Subst. 22,71—23,78 Proz., Erythro- 
syten 6,9—5,6 Mill, Leukozyten 18 000—9800 (nach Böntgen), Neutrophilie, Eosinophilie 
0,6--1,6 Proz., Mastr. 0,25—1,36 Proz., Myelozyten 0,25—1,4 Proz., vereinzelte Normo- 
hend Poikilozytose. Der Einfluss der Röntgenbehandlung war hier nur ein vorttber- 

ender. 

Fall IN, 58jahrige Frau, mehrere Aborte mit Metrorrhagien (Lues?). Seit 9 Jahren 
Kopfschmerzen, Schwindelgefühl, Ohnmachtsanfülle, Epistaxis. Seit einigen Jahren Anfälle 
von Cystopyelonephritis calculosa. Abmagerung. — Blasse Gesichtshaut, erweiterte Kapillaren 
der Nasen- und Backenhaut. Ohren- und Wangenschleimhaut etwas zyanostich. Dermo- 
graphie, Varizes der Unterextremitäten. Milz stark vergrössert, Leber palpabel, Harn ent- 
hält Eiter, Blut und Zylinder. 


Blut. Hämogl. 115—80 Proz., Sp.-Gew. 1,0625, Tr.-Subst. 20,27 Pros., Erythro- 
zyten 7,15—5,1 Mill, Leukozyten 10 000 - 16 000, Neutrophilie, Eosinophilie z 1 Pros. 


Masts. 1—2,9 Proz., Myclozyten 0,8—0,7 Pros., Polychromatophilie, Poikilozytose, spärliche 
Normo- und Megaloblasten. Röntgenbehandlung ohne Wirkung. 


Milzexstirpation. Nach derselben Erythrozyten anfangs z 5 000 000, später 


z 7000000.. Leukozyten 40 000—87 000, zuletst bis 114800.: Neutrophilie, Eosinophile 


1—3 Proz., Mastzellen 0,5—4 Proz., Myelozyten sehr spärlich. Während dieser ganzen 
Periode bis zam Tode fanden sich Normoblasten in grösserer Zahl (bis 3 Proz. der Leuko- 
zytenzahl), manchmal auch Megaloblasten und Plasmazellen, die gegen das Ende ver- 
schwanden. Während dieser Zeit zweimal Thrombophlebitis der unteren Extremitäten. Tod 
unter den Erscheinungen der Anämie. 

Aus dem Sektionsbefunde ist ausser der Pyenephrose die rote Beschaffenheit des 
Knochenmarkes des Femur hervorzuheben, welches hauptsächlich aus neutrophilen Poly- 
morphkernigen und Myelozyten, und mässiger Zahl von Normoblasten mit spärlichen Mast- 
zellen bestand. Vena portae ohne Veränderungen. Die exstirpierte Milz zeigte eine glatte- 
rote Schnittoberfläche mit gut sichtbaren feinen Follikeln, ihre Vergrösserung war durch 
die starkc Entwicklung der Interstitialsubstanzg bedingt, die besonders in der reich- 
lich zu schen war. Letztere enthielt hauptsächlich neutrophile Leukozyten und Lympho- 

n jn gleicher Zahl, ferner Mastzellen, Normo- und Megaloblasten und ausserdem Zellen, 
die Verf. zu dem Typus der grossen Lymphozyten zählt, obwohl sie einen etwas breiteren 
Protoplasmasaum und blassen Kern zeigten (Splenozyten?). Diese Zellen fanden sich be- 
sonders zahlzeich in den vergrisserten Follikeln, deren Arterien hyalin entartet wares, 
und Zeichen von Endarteritis proliferans und obliterans zeigten. — Das Blut der Milzvene 
bestand in überwiegender Zahl aus neutrophilen Leukozyten, grossen und kleinen Lympho- 
zyten und Mastzellen. Plasmazellen, Eosinophile und Myelozyten waren spärlich, etwas 
zahlreicher fanden sich Normoblasten. 


Fall IV. 45jabriger Mann seit 6 Jahren Rötung des Gesichtes, Schwindelgefühl. 
Kopfschmersen und Paraesthesien, Zahnfleischblutungen. Vor 3 Monaten Hemiparese und 
Hemianästhesie. Intensive kirschrote Färbung der ganzen Haut und besonders des Ge 
sichtes und der Schleimhäute. Erythromelalgie der oberen Extremitäten. Milz sehr gross, 
Leber nicht palpabel. 
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Blut. Hämogl. 110—120 Proz., Erythrosyten 7,2—10,1 Mill., Leukozyten 7800 —11 800, 
Neutrophilie, Eosinophile 3,2—6,7 Proz., Mastzellen 1,5 Proz, Myelozyten 0,25 Proz. . 
Leichte Poikilozytose, spärliche Normoblasten. Sp.-Gew. 1,077, Trocken-Subst. 25,88 Proz., 
N. 4,08 Proz., Sp.-Gew. des Serum 1,030, Tr.-Subst. 8,98 Proz., NaCl 0,52 Proz. Aderlass 
ohne Erfolg. — Harn enthält hyaline Zylinder, Urobilin 16—31 mg, Femur 3,5 mg p. die. 
Stuhl: Urobilin 199—333 mg. 2,82 N. | “4 

Fall V. 44jähriger Mann, in der Anamnese Lues und mehrmals Pneumonie. Vor 
8 Jahren Vertigo, vor 3 Zahren blutige Stühle. Haut blau, Ohren kirschrot, Hautvenen 
der oberen Extremitäten deutlich gefüllt, Hände und Füsse bläulich. Milz stark ver- 
groscert, Leber palpabel. Harn N 17,3 Proz., Harnsiiure 0,09 Proz., NH, — 0,024 Proz., 
Stu — 1,89. . 

Blut. Erythrozyten 6,1—7,7 Mill, nach 6wüchentlicher Asdarreichung 5,4 Mill, 
Erythrozyten 95—85 Proz., Leukozyten 83 600—38 400, Neutrophilie, Eosinophile 0,1, 
Mastzellen 0,1—38,4, Myelozyten 1,6—8,1 Proz., Normoblasten, spärliche Megaloblasten, 
Sp.-Gew. 1058, Tr.-Subst. 23 Proz., N. 3,69 Proz., NaCl 0,419 Proz. Serum ‘Tr.-Subst. 
10,91 Proz., N. 1,574 Proz. 

Fall VI. 46jähriger Mann, schon vor 10 Jahren Milzvergrösserung. St. febrilis und 
Husten seit einigen Wochen. Haut blass nur das Gesicht, die Ohren, die Schleimhäute 
kirschrot mit erweiterten Kapillaren. Tbc. der Lungen, Leber vergrössert, Milz sehr gross, 
uneben. Harn enthält Cylinder und Eiweiss, Urobilin 24 mg, Femur 3,8 mg. 

Blut. Erythrozyten 5850000, Hämogl. 90 Proz., Leukozyten 11000 —15200, Neutro- 
philie, Eosinophile 1,3, Mastzellen 1,2 Proz., Myelozyten 0,3, Normoblasten, Plasmazellen, 
Polychromatophilie, Sp.-Gew, 1,059, Stuhl: Urobilin 542 mg, Tod nach 4 Wochen. 

Autopsie. Thc. miliaris et nodosa subchronica beider Lungen und am Hilus der 
we Tbe. der Leber, Nieren und Peritoneallymphdrüsen. Knochenmark des Femur rot, 

utreich. 

Mikroskopische Untersuchung, Lymphdrüsen: Verkäste Tuberkel, kleine 
und grosse Lymphozyten, reichliche eosinophile Myelozyten, spärliche Neutrophile und 
Normoblasten. Plasmazellen reichlich. Milz: Starke Entwicklung der Interstitinlsubstanz 
der Pulpa, die fast vollständig durch den Tbe.-Prozess ergriffen erscheint; Lymphozyten 
schr spärlich, zahlreicher schon sind Neutrophile, Epitheloide, Plasmazellen und Eosinophile 
vertreten. Spärliche Riesenzellen. Knochenmark zeigt typische Tubcrkel, reichliche 
neutrophile und eosinophile Myclozyten und Polymorpbkernige, Lymphozyten, Lymphoid- 
zellen (900 000 einkernige), Plasmazellen und Normoblasten. 

Verf. gibt eine tabellarische Zusammenstellung sämtlicher (54) bis 1906 veröffent- 
lichter Fälle dieser Krankheit und unterwirft einer eingehenden Analyse die Symptome 
derselben. R. macht darauf aufmerksam, dass schon vor dem Auftreten der Milzvergrösse- 
rung Symptome von Plethora existieren können, die den Anfang der Krankheit dokumen- 
tieren; als solche hebt er besonders Kopfschmerzen, Schwindelanfälle, Ermüdbarkeit, Ab- 
geschlagenheit, Schmerzen in den Beinen hervor. Was die Hautfarbe der Patienten betrifft, 
so ist sie nicht zyanotisch, sondern zeigt cine Farbenskala von lebhaft-rot bis purpur- 
kirschrot, wobei sehr oft stark erweiterte Kapillarnetze an den Wangen, Ohren, am Halse 
und Brust zum Vorsehein kommen. Auch die Schleimhäute zeigen ähnliche Farben- . 
symptome. Obwohl die Erythrozytenzahl in den meisten Fällen stark gesteigert ist, zeigt 
sich doch manchmal erhebliche Schwankung, so dass ab und zu eine normale Zahl gefunden 
werden kann; das kommt gewöhnlich sub finem der Krankheit vor. Das Sp.-Gew. des 
Blutes entspricht nicht immer der Erythrozytenzahl, die höhere Werte erwarten lässt. Das 
Serum ist eingedickt, der Färbeindex fast immer > 1. Poikilozytose und Polychromato- 
pbilie findet sich immer. Wichtig ist, dass Verfasser, ebenso wie Türk, nie Normoblasten 
vermisste, manchmal fand er rogar Megaloblasten, aber in verschwindender Zahl. Diese 
Erscheinungen seitens des Knuchenmarkes seien ein Beweis dafür, dass das Erythroblasten- 
system sich hicr in einem pathologischen Reizzustande befindet, dessen Ausdruck als eine 
gesteigerte Produktion und Ausfubr von Erythrozyten ins Blut zutage tritt. Die Poly- 
zythimie ist bier also eine Folge einer Vermehrung der Gcsamtgahl der Erythrozyten 
des Blutes. 

Was die Beschaffenheit des Milztumors betrifft, so sollen die Untersuchungen des 
Verf. in Übereinstimmung mit denen von Hirschfeld und Hutchinson bezeugen, dass 
hier eine myeloide Umwandlung der Milz vorliegt. 

Die öfters konstatierte Tuberkulose def Milz spielt in der Pathogenese der Krank- 
heit keine Rolle; ebensowenig können die Milzveränderungen überhaupt als primäre gelfen,. 
vielmehr müssen letztere als sekundäre, von der Hyperglobulie abhängige, aufgefasst werden. 

Indem Verf. die Theorie von Koranyi und Lommiel als unzulüssig erklärt, kommt 
er zur Überzeugung, dass hier nur die Erkrankung des Knochenmarkes das Primäre sei, 
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weshalb er dieses Krankheitsbild, das er Polyzythämie myclogenes zu nenven vorschlägt, der 
Leukämie gegenüberstellt. 

Die therapeutischen Versuche des Verf., (As, Blutentziehungon, Rüntgen, O-Ein- 
atmung) haben keine günstigen Resultate crgeben. Für die Splenektomie findet Veri. 
keine Anhaltspunkte. St. Klein (Warschank 


176) N. Schneider, Ein Beitrag zur Frage der Polyglobulic. (Aus der med. Klin. 
zu Bamberg.) Wien. klin. Woch. 1907, Nr. 14. 

Bei dem Paticnten war die Zahl der roten Blutkörperchen vor der Splenektomie 
vernehrt. Es eine deutliche Polyglobulie vor, damit war eine neutrophile Leukozytose 
verbunden. Nach der Milzexstirpation war dus Bild ein wenig verwischt, teils infolge der 
Elimination der Milz aus dem Organismus, teils infolge von Jokalen Entzündungsprozess« n 
ain Orte der Wunde. Einen Monat nach der Operation war die Zahl der Erythrozyten 
schon nur normal, dagegen begannen Normoblasten im Binte aufzutreten. Die Leukozyten 
waren im allgemeinen vermehrt, doch trat an die Stelle der bisher neutrephilen Leuko- 
zytose eine relative Lymphozytose ein, welche nur kurze Zeit: dauerte. Sie verdankte einer 
pur vorübergehenden vikariierenden Tätigkeit der Lymphdrüsen ihre Entstehung. In dem 
Masse nun, als sich eine Luugentuberkulose ontwickelte, begann die Erythrozytenzahl sich 
zu verringen. Dagegen erscheinen im Blute immer mchr Normoblusten. Die Zahl der 
weissen Blutkörperchen ist auch grösser als früher, dor Charakter der Leukozytose ist 
wicder neutropbil wie vor der Milzexstirpation, in dus Blut beginnen Myelozyten überzu- 
gelen. Dic Polyglohulie hat sich demnach unter dem Kinflusse neuer pathologischer 
Faktoren in Anämie umgewandelt, doch das Wesen des Prozesses, der Beizungszustand 
des Knochenmarks dauert fort, tritt sogar immer deutlicher hcrvor. Als wahrscheinlichste 
Ursache dieser ist eine langdauernde chronische Malaria anzusehen. Sie affizierte ver- 
mutlich das Knochenwark, die Blutveränderungen waren nur ein sckundäres Folgesymptom. 

Der Fall beweist auch, dass bei der Polyglobulic die Exstirpation der Milz ebenso 
zwecklos ist, Wie bei Leukämie. Die Splenektomic hat den pathologischen Zustand des 
Blutes prinzipiell ia keiner Hinsicht geändert. Es traten nur für kurze Zeit die von der 
Elimmierung der Milz aus dem Organismus nbhängigen Erscheinungen (relative Lympho- 
zytosc) auf, die wesentlichen Symptome der Knochenmarksreizung blicben aber bestohen. 

v. Boltenstern (Berlin) 
176) N. Sehmeider, Über das Verhalten des Blutes im Verlaufe einer kruppösen 
Pneumonic bei einem Kranken mit Polycythaemia myelopathica, bei 
welchem die Milz früher exstirpiert wurde. Wien. klin. Woch. 1907, Nr. 27. 

Der Verlauf des mitgeteilten Falles von Lungenentzündung verdient besondere Auf- 
merksamkeit, weil es sich um einen Menschen handelt, welchem die Milz exstirpiert wurde, 
und weil in diesem Fallo bereits früher eine krankhafte Veränderung im Blute vom Cha- 
rakter der Polyglobulie vorlag. 

Die Milz spielt bei den Infektionskrankheiten eine hervorragende Rolle, wie der 
aknte Tumor anzeigt. Sic hat für sümtliche in dea Organismus eingeführte und im Blute 
kreisende Eremükörper die Bedeutung eines Filters. Dieso Tätigkeit tritt auch gegenüber 
den Bakterien bei Infektionskrankheiten zutage. Andererseits darf man aus der bedeuten- 
den Volumenveränderung der Milz im Verlaufe der Infektionskrankheiten keineswegs auf 
ihro Bedentung für die Bekämpfung dieser schliessen. Denn gerade der vorliegende Fall 
bildet einen beredten Beweis dafür, dass die Milz zur Bekämpfung einer Infektionskrank- 
heit nicht nnamginglich notwendig ist. Denn trots des Bestehens einer Reihe von Um- 
ständen, welche dio Chancen der Genesung bei dem Kranken bedeutend herabminderten, 
wie sein schwächlicher Bau, eine ganze Reihe von durchgemachten Krankheiten, welche 
auf den Organismus destruicrend einwirken mussten (langwierige Malaria, Lungenentzündung, 
Bauchtyphus, Gelonkrhcumatismus,. gleichzeitige latente Lungentuberkulose), und endlich 
die frisch überstandene Operation der S plenektomie, war der Kranke imstande, einer so 
schweren Infektion zu widerstehen. Allerdings wurde dem Kranken keine gesunde Milz 
entfernt, sondern eine solche, welche schon scit langem ihre physiologische Tätigkeit nicht 
erfüllte, indem diese von einem anderen Organ übernommen wurde. 

Was den Zustand des Blutes anlangt, so lag, während unter normalen Verhältnissen 
bei kruppöser Lungenentzündung die Vergrösserung der Leukozytenzahl erst einige Stunden 
nach dem initialen Schüttelfrost eintritt, und zwar oft eingeleitet durch cine geringe 
Leukopenie, in diesem Falle eine Lenkozytose und zwar in hohem Masse schon einige 
Stunden vor dem Eintreten des Fiebers vor. Sie ist pur als Ausserung einer im Organis- 
mas schon vorhandenen Pneumokokkennfektion zu betrachten. Bei typischen Fällen von 
kruppöser Lungenentzündung hält sich div zu Anfang auftretende Leukozytose während 
der ganscn Krankheitsdaucr mit nur geringen Schwankungen auf der gleichen Höhe, wenn 
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keine Komplikationen vorliegen; erst ein bis zwei Tage vor der Krisis beginnt die Zahl 
der weisen Blutkörperchen langsanı zu sinken. Im vorliegenden Falle dagegen sinkt die 
anfängliche und sehr bedeutende Leukozytose sehr rasch im Verlaufe der Krankheit, so 
dass zwar keine absclute, doch im Vergleich zum früheren und späteren Zustande be- 
deutende relative Hypoleukozytose auftrat. Dieses Verhalten wurde bedingt durch die 
Verbreitung dor Pocumokokken im Blute. In diesem Falle fehlte eben das Filter, welches 
wie alle Fremdküper co auch die Bakterien auffäugt. Dio Bakterien konnten um so freier 
im Blute sich verbreiten. Das Fehlen der Milz bewirkte also mittelbar eine Verringerung 
der Leukozytenzahl wiibrend der Lungenentzündung. Indes die eigentliche Ursache dus 
sonderbaren Verhaltens der Leukozyten scheint Verfasser in dem seit. langem pathologischen 
/ustande des Blutes zu liegen. Es wies vor der Splenektomie sämtliche Merkmale der 
Polyglo!ulie auf, die Zahl der Erythrozyten war vermehrt, deutliche Leukozytose von 
neutrophilem Charakter lag vor. Nach der Operation war die Zahl der roten Blutkörperchen 
swar normal, doch hielt sich die Lcukozytose auf der gleichen Höhe und von gleichen 
Charakter. Das Knochenmark befund sich also schon seit längerer Zeit in cinem Zustande 
erböhter Tätigkeit. Mit dem Eindringen der Bakterien in den Organismus wurden an das 
Koochenmark noch höhere Anforderungen gestellt. Seine Tätigkeit steigerte sich anfangs 
(Hypericnkozytose). Doch konnte es seine Aufgabe nicht erfüllen, cs beganu sich früh und 
stufenweise zu erschöpfen, die Zahl der Leukozyten sank bis zum Minimum am Tage der 
Krisis, dem Höhepunkt der Erschöpfung. Datür spricht auch der hervorragende und dem die 
l.eukozyten produzierenden Gewebe analoge Anteil des erythroblastischen Gewebes. Gleich- 
zeitig iit der beginnenden Reaktion des leukoblastischen Teiles des Knochenmarkes in 
Form der Hyperleukozytose fand sich im Blute eine vergrösserte Zahl der Normoblasten 
als Ausdruck der regeren Tätigkeit des erythroblastischen Gewebes. Mit der sich ver- 
nogernden Zahl der Leukozyten sinkt auch die Zahl der kernbaltigen roten Blutkörperchen 
als Zeichen der Erschöpfung des erythroblastischen Gewebes. 
v. Boltenstern (Berlin). 
177) Julius Benec, Drei Fälle von Polyglobulio mit Milstumor. Dtsch. med. 
Woch. 1906, Nr. 36 u. 37. 

Zur Entscheidung der Frage, ob die Zyanose durch Koblensäurcstauung im Blutc 
bervorgerafen wird, zog Bence die Erfahrungen v. Koranyis heran, nach welchen die 
Koblensäurestauung im Blute von einer Zunahme der Gefrierpunktserniedrigung geleitet wird. 
Diese war in dem einen mitgeteilten Falle normal oder subnormal. Dies Resultat spricht 
entschieden gegen eine Kohlensäurestauung im Blute. Die Zyanosc kann also nicht die 
Folge einer Vermehrung des Kohlensäuregehaltes im Blute sein. Auch die cbronische Co-Ver- 
giltung, welche in einem Falle einer Plätterin verdächtig sein konnte, die Bildung von Mct- 
himoglobin kommt nicht in Betracht. Denn das Blut der Patientin enthielt wie oormaler- 
weis» überwiegend Oxyhämoglobiu. Folglich entstcht die Hautfürbung nicht durch Farben- 
änderung des Hamoglobins. Nach Türk ist eine der Ursachen der Zyanose dic starke Erwei- 
terung der oberflächlichen Geffsse. Auch in don drei Fällen des Verfassers waren beinalıc 
alle sichtbaren Gefiisse stark erweitert, Nebst den schon beim ersten Anblick auffallenden, 
geschlingelten uud erweiterten Hautpofässen des Gesichtes zeigto der Augenhintergruud eine 
dankelrote Färbung mit erweiterten und geschlängelten Venen. Ebenso war im Kelılkopf cine 
tiefe Röte sichtbar. Die Übertüllung der Gclässe begünstigt wahrscheinlich schr die Neigung 
zu Bintungen, wie sie iv. einem Falle in Form von sehr reichlichen Zahnileisch- und Hiimor- 
rhoidalblutungen vorlagen. Vielleicht spielt auch die schwere Gcrinnbarkeit des Blutes einc 
Rolle, wenn die Verzögerung der Gerinnung auch keineswegs konstant ist. 

In der Diagnose bildet die Untersuchung des Blutes die wichtigste Stütze. Dic 
hochgradige Vermehrung der roten Blutkörperchen, die Polyglobulie, ist jenes Hauptsymptom, 
welches zur Schaffung des klinischen Bildes führte. Sie war in den vorliegenden Füllen 
eine sehr beträchtliche. Die Zalıl der roten Blutkörperchen schwankte zwischen 5, 7 und 
11 Millionen. Und diese Polyglobulie findet sich nicht allein in den oberflächlichen Gefässen, 
sondern aligemcin in der Blutbahn, denn die Viskosität und das Blutkörpercheuvulumen 
zcigte auch in der Vena cuitalis ausserordentlich hohe Werte. Poikilozytose konnte Bence 
nicht feststellen. Dagegen konnte er kernhaltige Blutkörperchen nachweisen. Die Leuko- 
zytenzahl betrug 12000, 9700, 8000, sie Uberstieg oder erreichte also den höchsten Grad 
der normalen Zahl. Die Erhöhung der Zahl der weissen Blutkörperchen konunt allein den 
polynukleären Elementen zugute. Ein nennenswertes Ansteigen zeigten die eosinophilen 
und basophilen Leukozytenformen. Die Veränderung der qualitativen Blutbildes deutet 
auf eine Reizung des Knochenmarkes hin. Die Anwcsenheit der kernhaltigen roten wic 
die ausgesprochene Erhöhung der dem Knochenmarke entstammenden Leukozytenformen 
bekräftigen diese Ansicht. Und zwar handelt es sich nicht um die Eindickung des schon 
urspriinglich in der Zirkulation belindlichen Blutes, sondern die Polyzytliämie ist dic Folg: 

® 
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einer wirklichen Vermehrung. Da des Verfassers Blutuntersuchungen auf eine Hyper- 
funktion im Knochenmark hindeuten, schliesst er sich den Antoren an, welche die Poly- 
zythämie als die Folge einer vermehrten Blutkörperchenproduktion betrachten, um so mehr 
als die entgegengesetzte Ansicht jeder objektiven Grundlage entbebrt. Was dio Viskosität 
des Blutes anlangt, so war sie auf das Drei- bis Vierfache erhöht. Dem normalen Durch- 
schnittswerte (5,4) gegenüber schwankten die Werte zwischen 12,9 und 20,9. Sie beruht 
aller Wahrscheinlichkeit nach einzig und allein auf der Erhöhung der Zahl der roten Blut- 
körperchen. Die Konsequenzen der Veränderungen der Viskosität können auf verschie- 
denen Wegen korrigiert werden, denn die Polyglobulie führt nicht zu bedeutenden Herz- 
hypertropbien. : Die Korrcktion ist aber keine vollständige, da der Blutdruck meist erhöht 
wird. Auch in den vorliegenden Fällen war der Blutdruck erhöht, woraus Bence den 
Schluss zieht, dass die bedeutend erhöhte Viskosität zu einer Mehrbelastung des Herzens 
geführt bat. Was die Milz anlangt, so ist die Polyglobulie weder mit einer Milztuber- 
ulose noch die Milstuberkulose mit einer Polyglobulie notwendig verbunden. 

Bence bat entsprechend der Auffassung von v. Koranyi die Zahl der roten Blut- 
körperchen und die Viskosität des Blutes vor und nach der Sauerstoffinhalation untersucht 
und einen Rückgang beider gefunden. Sie sprechen dafür, dass die Polyzytbämie mit einer 
Veränderung des O,-Bindungsvermigens des Hämoglobins in einem gewissen Zusammen- 
hange steht. Die Reihenfolge der einzelnen Phasen könnte aber auch umgekehrt sein. 
Den Mechanismus der Verminderung der Blutkörperchenzahl und der Viskosität des Blutes 
nach Q,-Kinatmungen muss man sich in ähnlicher Weise vorstellen, wie die Abnabme der 
Blutkörperchenzahl beim Abstieg vom Hochgebirge in die Ebene. 

Thera eutisch waren Venaesektionen (5—600 ccm) von befriedigendem Erfolg. Das 
Allgemeinbefinden der Patienten besserte sich, die Kongestionen, der Kopfschmerz, schwanden. 
Die Viskosität des Blutes sank, und das Gesamtvolumen der Blutzellen nabm ab. Abnlich 
wirkt die Sauerstoffeinatmung. v. Boltenstern (Berlin). 


178) Karl Glaessner, Beitrag zur Pathologie der Polycythaemia rubra. Wien. 
in. Wochenschr. 1906, Nr. 49. 

Der Fall, den G. beschreibt, erfüllte die drei klinischen Postulate: Milztumor, Zyanose 
und Polycythaemia rubra vollständig, ja es handelte sich dabei um eine wirkliche Plethora 
im Sinne von Recklinghausen, wie aus dem Sektionsbefund zu ersehen ist. Ätiologisch 
käme vielleicht die durchgemachte Lues in Betracht; die Krankheitsdauer betrug 2 Jahre, 
die ersten Symptome waren Rötung der Gesichter, Kongestionen und Kopfschmerzen. Es 
bestand ein sehr beträchtlicher Milztumor, Emphysem, Albuminurie und Lebervergrösserung. 
Die Grerinnungsfähigkeit des Blutes war erhöht, die Zahl der Erythrozyten betrug 11 500000, 
die der Leukozyten 6—7000; es fanden sich nur Makro- und Mikrozyten, keine kernbaltigen 
roten Blutkörperchen, an den meisten waren keine Veränderungen wahrzunehmen. Hämo- 
globingehalt 90 Pros. (Fleischl), spez. Gew. 1083. Stickstoffgehalt des Blutes betrug 
3,3 Proz., Eisengehalt 3,07 Proz. Blutdruck und Gefrierpunkterniedrigung waren normal. 
Vom histologischen Befund wäre hervorzuheben, dass in der Milz anämische Herde sich 
fanden, nur in den makroskopischen roten Anteilen des Knochenmarks ziemlich viele 
Normoblasten. (Diesen Befund habe ich übrigens seinerzeit bei einem analogen Fall 
erheben können und wurde derselbe auch von Kikuchi, der den Fall publizierte, angegeben 
Prag. med. Wochenschr. 1904, Nr. 38] Anmerk. des Ref.). G. legt auf diesen Befund mit 

echt Gewicht, da er es ermöglicht, den Krankheitsprozess von anderen, mit Ähnlichen 
klinischen Symptomen abzugrenzen, und es wäre die seinerzeit vom Referenten in dem von 
Kikuchi beschriebenen Fall gestellte anatomische Diagnose in Polycythaemia rubra zu 
rektifizicren. Lucksch (Czernowitz). 


179) Lommel, Über Polyzythämie mit Milztumor. Deutsches Archiv f. klin. Med, 
Bd. LXXXVII, H. 3 u. 4. 
In dem vom Verf. beobachteten Fall bestand eine durch Obliteration einiger Aste 
bedingte Stauung im Pfortadergebiet, die er als primäre Ursache der Krankheit anzusehen 
geneigt ist, zumal ja bekannt ist, dass chronische durch Herzfehler bedingte Stauungen 
olyzythimie hervorrufen können. Er rät deshalb, in weiteren Fällen stets genau auf das 
Pfortadersystem zu achten. 

Der 42jührige Patient batte das typische echauffierte Aussehen und einen grossen 
Milztumor. Zahl der Roten 10 000 000, Weisse nicht erheblich vermehrt; Trockenrückstand 
erhöht, Wassergehalt des Scrums etwas mehr als normal, deutlich gesteigerte Viskosität. 
Tod unter den Erscheinungen der Pfortaderthrombose. Die Obduktion zeigte neben alten 
Obliterationen im Pfortadergebiet und Thrombosen cine enorme Blutüberfüllung aller Or- 
ganc, rotes Kuochenmark, keine Werzhypertrophic. Es besteht also jedenfglls eine Mchr- 
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leistung des Myeloidsystems, doch ist dieselbe wohl nicht als primäre Kraukheitsursache 
anzusehen. 
Vielmehr können Stauungen sekundär zn einer Knochenmarkshyperplasic führen, 
wie es zwei Beobachtungen Weils bei angeborener Pulmonalstenose beweisen.. 
| Hans Hirschfeld (Berlin). 
180) Felix Lommel, Uber Polyzythämie (Erythrämie). Mtinch. mod, Woch. 1908, 
r. 6 


Der erste durch die Autopsic vervollständigte Fall spricht für die Anvahme von 
chronischen Zirkulationshindernissen bei der Erythrämie. Es fanden sich bei der Sektion 
eine chronische, auf entzündlicher Stenosierung der Pfortader beruhende bedeutende Stauung 
im gesunden Pfortadergebiet. Zu Lebzeiten des Kranken, welcher ausser geringer J.eber- 
vergrösserung, Meteorismus, Milztumor, dauerndem Druckgefühl und stärkeren Schmerz- 
anfällen im Leib keine abdominalen Symptome aufwies, konnte die Beeinträchtigung des 
Pfortaderkreislaufes erst diagnostiziert werden, als in den letzten Lebenstagen durch Bil- 
dung neuer massiver Thromben aus der Pfortaderstenose eine Pfortaderobliteration sich 
entwickelte, Allerdings fehlten, wenn auch in einigen Fällen dafürsprechende Befunde 
erhoben werden konnten, in anderen zur Sektion gelangten Füllen Zirkulationsstörungen, 
und auch bei der Mehrzahl der klinisch sorgfältig beobachteten Fälle lagen keine Anzeichen 
dafiir vor. Die hypothetische Vorstellung, dass die chronische Stauung ınöglichorweise 
durch eine Schädigung des Hämoglobins dessen kompensatorische Mehrproduktion herbei- 
führe, sowie die Analogie mit den Blutkörperchenvermehrungen bei den durch Blutgifte 
verursachten Intoxikationen lenkte darauf hin, primäre Schädigungen des Hämoglobins bei 
solchen Erythrämien anzunehmen, 

Verfasser hat bei den von ihm beobachten Fällen die O-Kapazität des Hämogloblns 
untersucht und den Nachweis geführt, dass sie immer unternormal oder wenigstens an der 
unteren Grenze der fiir diesen Faktor bekannten stark schwankenden Werte war. Dor 
Annahme indes, dass diese Verschlechterung der Hämoglobinqualität das Primäro in der 
Pathogenese sein müsse, steht entgegen, dass eine starke Erniedrigung des Quotienten O/Hb 
sich bei einer durch kongenitale Pulmonalstenose erzeugten, also sekundären Polyzythämie 
fand. Erwiesen muss gelten, dass Hämoglobin- und Knochenmarksveränderungen zwar 
wesentliche Bestandteile des Symptomenkomplexes sind, aber da auch sekundär vorkommend, 
nicht ohne weiteres als primär angesprochen werden dürfen. Die durch Stauung entstandene 
Polyzythämie wird vielfach von den „reinen“ Fällen abgetrennt. Dem stimmt Lommel 
nicht zu. Bei einem klinisch typischen Fall von Polyzythämie mit Knochenmarkshyper- 
plasie und verminderter O-Kapazität des Blutes fand sich post mortem eine Stauung. 
Andere als echt bezeichnete Fälle sind nicht zum völligen Abschluss der Beobachtung, zur 
Sektion gekommen. Wo aber Scktionsbefunde ohne erkennbare Kreislaufstörungen vor- 
liegen, ist erwiesen, dass die Stauung auch fehlen kann, dass also auch andere auslösende 
Momente den durch Knochenmarkshyperplasio und Plethora gekennzeichneten pathologischen 
Mechanismus in Tätigkeit setzen können. v. Boltenstern (Berlin). 


181) Felix Lommel, Über Polyzythämie. Dtsch. Archiv. f. klin. Mediz, Bd. XCII, 
H. 1 u. 2. | 
Verf. berichtet über zwei neuerdings beobachtete Fälle von Polyzythämie. 
Bei dem 47jährigen Patienten fiel die dunkelrote Gesichtsfarbe auf. Blutbefund: 
9,7 Mill. Erythrozyten, 150 Proz. kleine vereinzelte Erythroblasten. Leukozyten 5300, da- 
runter 71,8 Proz. e, 3,6 x, 19,3 Lymphozyten, 3,7 Übergangszellen, 1,6 grosse Leukozyten, 
Färbeindex verringert. Viskosität des Blutes stark erhöht (11,2 gegen 5,0 in der Norm). 


Die Prüfung der Sauerstoffkapazität des Venenblutes ergab den Quotienten ib = 1,01 


gegenüber 1,34 der Norm. Die Untersuchung des respiratorischen Gaswochsels 
nach Zuntz-Geppert ergab als Mittel von 3 Tagen pro Minute fiir das Atemvolumen 
8561 ccm, für die CO, 190 ccm, für O, 260 ccm; respiratorischer Quotient: 0,732. Ein 
Milztumor wurde nur bei der ersten Untersuchung festgestellt, es bestanden Trommel- 
schlägelfinger, keine Blutdrucksteigerung. Die Urobilinausscheidung war 
vermebrt. Die für den Gaswechsel gefundenen Zellen stehen an der oberen Grenze der 
normalen Werte. Fasst man die Zahlen als bereits über der Norm liegend auf, so lässt 
sich eine derartige Steigerung nach Verf. vielleicht daraus erklären, dass, wie in anderen 
Fällen von Polyzythimie, eine Qualitätsverschlechterung des Hb — gemessen am 
O-Bindungsvermögen!) — vorliegt und diese der Kompensation bedart; letztere wird durch 
die Vermehrung der roten Blutkörpercheu erreicht, 


4) 8. 0. Pel, Nr. 163. Schriftl. 
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Atiologisch kommt primär nach Verf. weder eine Knochenmarks- noch cine Mils- 
veränderung in Betracht, sondern die Hb-schädigung. So würde sich auch die Ver- 
mehrung der roten Blutkörperchen bei gewissen Vergiftungen (Phosphor, Azetanilid, CQ) 
erklären, wo ebenfalls die innere Atmung beeinträchtigt ist. 

Bei einem zweiten Fall (2öjähriger Mann) war die Zuhl der roten Blutkörperchen 
konstant innerhalb von zwei Jabren zwischen 6,2 und 6,7 Millionen. Herz, Leber, Milz 
und Blutdruck normal. Das O-Bindungsvermögen des Hb war niedrig, aber noch innerhalb 
normaler Grenzen (°',, = 1,18). Der Hb-gebult war der Erythrozytenzahl entsprechend ; 
kerobaltige Rote fchlten, die [eukozyten normal. Atemvolumen pro Minute 5905 ccm) 
CO, : 178 ccm, O,: 224. Respir. (Quotient 0,79. Also (mit Rücksicht auf das Korpergewicht, 
beständig ein völlig normaler Lungengaswecharl. v. Domarus (München). 


182) L. G. P. Mackey, Chronic splenomegalic polycythaemia: with report of a 
casc; abstracts of 46 recorded cases; and a critical review of the subject. 
Birmingham medical Review, septr. 1907. 

The following case is reported. A man, aged 51 complained of weakness of the 
legs. There was marked cyanosis with injected conjunctivae. Splecn below the lavel of 
the umbilicus. Heart enlarged. No murmurs. Pulse 76. Blood pressure 140—170. 

Blood viscosity increased, being 9.4 as compared with water, the normal being 4—5. 

_ Coagulation delaycd. Sp. gr. 1067—1080. 

Red cells 9600000; Hb 170: white cells 9000: polymorpls 81: lymphocytes 15.4: 
hyalines 2.6: eosinophiles 1 per cent. 

Prolonged treatment with jodide of potassium had no beneficial effect. Erythrol 
Tetranitrate lowered the pressure and relicved symptoms but conferred no permanent benefit. 

. Goodall (Edinburgh). 

183) W. L. Pethybridge, A case of splenomegalic polycythaemia. Brit. med. 
Journ., july 6th 1907. 

A man, aged 67, complained of pain in thc left side. The spleen was enlarged to 
three fingerbreadths below the costal margin. Red cells 8320000, Hb 140 per cent. Leu- 
cocytes 12000. Differential counts normal. Goodall (Edinburgh). 


184) E. Cantley, Chronic polycythaemia. Jancet, april 25th 1908. 

A man, aged 47, suffered from enlargement of tho spleen. His red cells numbered 
7600000, white cells 50000. A year later cyanosis had become very marked, red cells 
numbered 10000000, white cells 59000. Hb 130 per cent. At a later period red cells 
numbered 9140000, Hb 160, leucocytes 91000, polymorphs 93.2, eosinophils 1.2, large lym- 
phocytes 2.6, small lymphocytes 2.4, myelocytcs 0.8 per cent. There were 2 nucleated red 
cells to each 600 white cells. The volume of the corpuscles was 90 per cent. Albumi- 
nuria gradually increased and death occurred from cerebral haemorrhage. It is suggested 
that the polymorph increase indicated an inflammatory condition of the blood-forming 
organs possibly the result of a toxin. Symptoms were relieved by venesection. 

oodall (Edinburgh). 
186) J. M. Anders, Chronic polycythaemia and cyanosis with enlarged spleen 
(Vaquex’s disease). Amer. Journ. med. Sci. 1907, vol. CKXXIN, no. 6, p 829. 

Report of two cases together with a review of fifty-one others collected from th’ 
literature. Author regards it as probable that there is a form of primary polycythaemia of 
unknown etiology but believes that most of the cases which have been reported as such 
have had a different pathological etiology, although closely simulating the primary varicty 
clinically. Lamar (New-York). 


186) W. Engelbach and 0. H. Brown, Polycythemia. Jour. Amer. Med. Assoc. 1906, 
Vol. XLVII, No. 16, p. 1265. . 

The article contains a historical note, a discussion of the etiology and pathology of 
polycythemia, an analytic summary of clinical findings in 25 reported cases, an extensive 
bibliography, and the report of one case. , 

Patient, aged 40 years, married, housc-wife. Russian Jew. Family history negative. 
Was iu good health until her 80th. year, since when she has had chronic head-ache, ver- 
tigo, and a noticeable diffuse redness of the skin. Splenic enlargement began at about 
the age of 356. When first examined she complained of constant head-ache, vertigo, pare- 
sthesias, anorexia, abdominal “cramps, frequent burning micturition, amenorrhea (2 mos.), 
insomnia, and general debility. Cyanosis aud splenic enlargement were marked. During 
2—*/, mos. nine blood examinations were made: number of red blood cells varied from 
8037000 to 12584000, being below 10000000 only twice; leucocytes, from 6600 to 9600; 
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differential count invariahly normal; coagulation timc, 4 min.; hemoglobin, 180 per cent to 
200 per cent; color index, I. or slightly above L; specific gravity, 1065 to 1076; spectro- 
scope gave bands of oxyhemoglobin; no myelocytes or erythroblasts. 

Treatment was cntirely without effect, symptoms not materially changing during 
observation. | Lamar (New-York). 


187) I. I. Faluschmidt, Bcitrag zum Symptomenkomplex der Polycythaemia 
rubra cum cyanosi et splenomegalia. Wratschebnaja Gazcta 1907, No. 48. 

Der Fall des Autois gehört zu der von Vaquez zuerst beschriebenen Krankheits- 
form. Der gesamte morphologische Befund sprach für das Bestehen eiver gesteigerten 
Funktion des Knochcomarks. Andererseits sprachen die gewaltige Überfüllung sämtlicher 
Organe und Muskeln mit Blut, ibre intensive kirschrote Färbung, sowie auch die Über- 

ung der Blutgefässe dafür, dass bei dem Patienten wirkliche Plethora bestand. Das 
gesamte klinische Bild einer langwicrigen chronischen Affektion, die charakteristische, durch 
pichts erklärliche periodische Zyanosc, die Neigung zu Blutungen, die hämorrhagische Dia- 
these, welche sich gegen Ende des Lebens entwickelt hatte, sprachen dafür, dass mau cs 
mit wirklicher Erytbrozvtose zu tun hatte. Über die Ursache der Erythrozytose in seinem 
Yalle kann der Autor keinen Aufschluss geben. Zu den Komplikationen oder Eigentüm- 
lichkeiten des Falles gehören die Veränderungen der Haut und des Unterhautzellgewcbes, 
die, von Erscheinungen von einfachen Ödemen, von Hämorrhagien und oberflächlichen 
nekrotischen Partien abgesehen, stellenweise phlegmonüse Erscheinungen darboten. Mit dem 
Auftreten dieser phlegmonösen Erscheinungen gingen Hand in Hand eine auffallende 
Steigerung der Temperatur (über 39°), Schluckreflexe und Vermehrung der Leukozyten von 
18000—32000. Jedoch haben sowohl die mit den entzündeten Elementen angestellten 
Kulturversuche, sowie die sorgfältige histologische Untersuchung sümtlicher Organe und 
der Haut selbst auf Bakterien ein negatives Resultat ergeben. 

M. Lubowski (Wilmersdorf-Berlin). 

187a) Fainsehmidt, Uber den Symptomenkomplex der Polycythacmia rubra 

cum cyanosi et splenomegalia. Charkowsky medicinsky Journal, T. III, No. 4. 1907. 

Beschreibung cincs Faller von Polyzythimie bei einem 40jährigen Schneider. Der 
erste Blutbefund ergab: 7620000 Erythrozyten, RO Proz. Himoglobin, 18400 Leukozyten 
(80 Proz. Neutrophile, 12 Proz. Lymphozyten, 1,3 Pros. Mononukleäre, 6 Proz. Eosinophile, 
1 Prox. Basophile). Nach zirka drei Wochen zwei Tage ante mortem war der Blutbefund 
folgender: 8860000 Erythrozyten, 85 Proz. Wiaimoglobin, 32000 Leukozyten. Bei der 
Autopsic wurde folgende Diagnose gestellt: Hyperaemia venosa et oedema meningum ct 
cercbri. Syncchiac pleurales lateris dextri, pleuritis tihrinosa sinistra, cechymoses subpleu- 
ralex, oedema puimonum et hyperuemia, splenisatio pulmonis dextri. Hypertrophia ventri- 
culi dextri et sinistri. Induratio cyanutica lienis. Hyperaemia venosa hepatis. Nephritis 
hacinurrhagica acota. Suffusioncs mucosae ventrieuli et intestinorum crassorum. Ecchymoses 
pelvis renuw. Hydrops. Anusarca. Purpura haemorrhagica cutis. 

A. Braunstein (Moskau). 
188) 8S. B. Nichamin. Ein Fall von Erythrämie. (Polyglobulia splenomcgalica). Medi- 
zinskoje Obosrcuje 1907, No. 6. Wratschebnaja Gazeta 1907, Nr. 14. 

Wegen der relativen Seltenheit dieser Erkrankuug sci die etwas gcklrztc Kranken- 
geschichte gebracht. 

Die 20jährige unverheiratete Studentin X. klagt über Kopfschmerzen, Blutzudrang 
zum Kopf, Schmerzen im linken Hypochondrium, im Kreuz und in den Beinen. Nachts 
öfters Übelkeit. Zeitweise sieht sic nur Gegenstände in der oberen Hälfte des Gesichts- 
feldes. Leichte Atemnot und Herzklopfen. Vater mit 39 Jahren verunglückt, Mutter und 
Geschwister gesand. Keine Lucs. In der Kindheit Keuchhusten, Typhus, Parotitis epid., 
Skarlatina, Masern, Diphtherie, durchgemacht. Mit 17 Jabren an ciner fieberhaften Er- 
krankung (Natur derselben nicht festgestellt) längere Zeit gelitten. Von früher Kindheit an 
soll suwohl bei ihr wie bei ihrer Schwester cine Milzvergrösserung konstatiert worden sein. 

Status. Mittelgross, Pannikulus gut entwickelt, Knochen- und Muskclsystem normal. 
Hautfarbe rot mit zyanotischer Beimischung, desgleicben Sehleimhaut. Leichtes Kältegefüll 
der Haut nd Juckreiz. Respirationsurgane: o. B., Herz: o. B,, nur die Tine etwas ver- 
stärkt. Puls: voll, rythmisch, 72. Arterien und Venen o. B. Magen-Darmkanval: bis auf 
seltenes Erbrechen o. B. 

ber: obere (ircnze normal, untere überragt den Rippenbogen um 2'/, Fingerbreite. 

Milz: perkutorisch vergrössert, palpabel, hart. = 

Urogenitalia: o. B. Harn: 'Tagesmenge normal, Reakt. sauer, Spez. Gewicht 1,028. 
Gefrierpunkt 1,57. Osmot. Conc. 0,84. Urobilin manchmal in Spuren. Eiweiss 0,05 Pros. 
Zucker negat. 
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Mikroskop.: hyaline Zylinder, entfärbte Erythrozyten, Nervensystem leicht erregbar. 
Augenbintergrund röter als normal, ausgesprochener Pulsus venosus. 

Blut: untersucht im Oktober und November 1906: gerinnt schneller als normal, ist 
dickflüssiger und von intensiver roter Farbe als in der Norm. Alkaleszenz (nach Engel) 
== 479.7, Spez. Gew. 1.063, Hgb (nach Gowers) 117—119 Proz. 

Rote Blutkörperchen 5600000—5 890 000. 

Weisse Blutkörperchen 8125-8375. | 

Daven 68—78 Proz. Neutrophile, 18—21 Proz. Lymphozyten, 3—7 Proz. Übergangs- 
formen, 1—4 Proz, Eosinophile. 

. Die Übereinstimmung sowohl der subjektiven wie der objektiven Symptome des 
beschriebenen Falles mit denen der bisher beschriebenen, lassen trotz der verhältnismässig 
geringen Alteration des Blutbildes die Diagnose einer Polyglobulia splenomegalia in diesem 
Falle durchaus gerechtfertigt erscheinen. Zu bemerken wäre noch, dass es sich im gegebenen 
Falle um eine jugendliche weibliche Person handelt, während eg sich in den meisten bisher 
bekannten Fällen um ältere Leute, vorwiegend männlichen Geschlechta handelt (Grawitz). 

Die Tatsache, dass sowohl die Mutter der Patientin wie ihre jüngere Schwester an 
derselben stark rot-zyanotischen Haut- und besonders Gesichtsfarbe leiden, sowie die ärzt- 
licherseits konstatierte Milzvergrösserung bei letzterer, lassen bier in ätiologischer Hinsicht 
an ein gewisses hereditäres Moment denken. (Von Bedeutung für die Erklärung der Patho- 
genese). | Hartoch (St. Petersburg). 


189) G. R. Rubinstein, Erythrozythämie und Leukämic. Ein Grundriss der Lehre 
von der Polycythämia rubra megalosplenica. (Aus der inneren Klinik der Kiew’er Uni- 
versität. Direkt. W. Obraszoff) Russki Wratsch 1908, No. 7, 8, 9. 

Eine ausführliche Krankengeschichte eines 42 jäbrigen Mannes, der klinisch das aus- 
geprägte Bild einer Polycythaemia rubra megalosplenica darbot. Die Milz war stark ver- 
grössert, der obere Rand reichte bis zur achten Rippe, der untere bis Dreifingerbreit ober- 
halb der Crista ossis ilei. 

Die Zahl der roten Blutkörperchen schwankte zwischen 11600000 und 10005000, 
wobei auf 100 Leukozyten 2,0—2,6 Normoblasten gezählt wurden. Morphologische Ver- 
änderungen, mit Ausnahme einer geringen Anisozytose, waren an den Erythrozyten nicht 
zu beobachten. 

Hgb nach Sahli 148 Proz. Die Leukozyten waren nur in geringem Grade vermehrt, 
wobei die neutrophilen Leukozyten bis 88 Proz. ausmachten. 

Interessant ist, dass auch in diesem Falle das spez. Gew. des Serums (1022,3 und 
8,6 Proz. Trockenrückstand) niedrigere Werte zeigte als in der Norm. 

Es wäre somit die Erhöhung des spez. Gew. des Blutes (im vorliegenden Falle 1064 
und 22,8 Proz. Trockenrückstand) einzig auf die vermehrte Erythrozytenzahl zurückzu- 
führen und könnte keineswegs etwa durch die Annahme einer „Bluteindickung“ erklärt werden. 

Vom Hämoglobin waren 40 Proz. in Form des Methämoglobins vorhanden. 

Im zweiten, ausführlicheren Teil der Arbeit behandelt Verfasser an der Hand der 
einschlägigen Literatur die Lehre von der Polyzythämie und räumt ihr eine der Loukämie 
analoge Stellung ein in der Reihe von Erkrankungen des erythroblastischen Apparates. 

O0. Hartoch (St. Petersburg). 

190) A. Cova und 6. Bono, Contributo allo studio dell’iperglobulia con spleno- 
megalia e cianosi. Il policlinico, sezione pratica 1907, fase. 31. 

Geschichte eines interessanten Falles, welcher lange zu beubachten war. Objektiv 
wurden festgestellt: 1. Splenomegalie (34 cm:18 cm); 2. Zyanose und Hyperglobulie 
(9 Millionen, Poikilozyten nicht mitgerechnet); 3. Mitralinsuffizienz; 4. Erhöhte Blut- 
spannung in der Aorta und zerebrale Störungen; Blutüberspannung im Lungenkreislauf mit 
Hämoptoe; intermittierende Albuminurie. 

Die Splenomegalie zeigt, dass wir mit dem Krankheitsbilde zu tun haben, welches 
zuerst 1899!) von Rendu und Vidal unter dem Namen von Polyglobulie mit Splenomegalie 
und Zyanose beschrieben wurde. In diesen Fällen wurde zwei mal Tuberkulose der Milz 
gefunden. In den Fällen, wo das Knochenmark nicht normal war, wurde einfach eine 
erhöhte hümatopoetische Hyperfunktion beobachtet. Um die Pulyglobulie zu erklären, 
könnte man annehmen, dass die Milz die Blutscheiben nicht mehr zerstört. In den Fällen 
aber, wo das Knochenmark byperaktiv ist, besteht eine Hyperproduktion von Blutscheiben 
mit entsprechend gesteigerter Zerstörung derselben in der Milz; letztere erkrankt sekundär 
wegen ihrer gesteigerten Funktion (Hyperhämokatarese). 


1) Ausser Osler, Vaquez und Russel (s. o. Nr. 165) die vierten Beworber um die 
Priorität. (P.) 
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Der hier beschriebene Fall ist wegen des Herzfeblers und der Blutungen interessant. 
Vielleicht sind Blutungen in der Milzpulpa der erste Grad des Rendu-Vidalschen 


Syndroms. 
(Während des Druckes der Arbeit wurde nekroptisch eine primäre käsige Milz- 
tuberkulose gefunden.) Robert-Tissot (Chaux-de-Fonds). 


191) L. Cheinisse, La polycythémie splénomégalique. La Semaine médicale 29 août, 
n° 35, 1906, pages 409—411. 

L'auteur met au point la question pathologique de la cyanose avec poly- 
cythémie et splénomégalie, désignée aussi sous les noms de polycythémie avec 
hypertrophie de la rate, de polycythémie splénomégalique oumyélopathique. 

La triade symptomatique d’Osler (1903) se réduit parfois aux deux termes poly- 
eythémie et tuméfaction de la rate, la cyanose étant peu marquée ou nulle (Lommel, 
Weber). La peau est du reste plutôt rouge pourpre (Türk), que cyanotique et souvent 
accompagnée de fines ectasies vasculaires (Vaquez 1892). 

Il peut y avoir déformation des doigts en baguette de tambour et une pigmentation 
bronzée de la peau. 

La splénomégalie est plus ou moins marquée (parfois jusqu’à l’ombilic); elle peut 
précéder la cyanose (Saundby et Russell). 

La polycythémie sans augmentation du diamètre moyen des hématies varie de 
7500000 à 12000000; la teneur du sang en hémoglobine marche de pair; Türk a noté 
une leucocytose chez 6. malades. Cliniquement le début est marqué pas des troubles fonc- 
tionnels — céphalalgies, vertiges, faiblesse générale, nausées, constipation ou diarrhée, 
douleurs vagues dans l'hypocondre gauche s'exacerbant, pendant la respiration (dues à la 
splénomégalie) On a noté dans un certain nombre de cas une hypertrophie du foie. Les 
hémorrhagies des muqueuses (gencives, nez, bucco-pharynx, estomac, intestin, appareil respi- 
ratoire, voies urinaires, etc.) sont fréquentes et peuvent ouvrir la scène (Reckzeh). 

Une légère albuminurie avec quelques cylindres hyalins est la règle. L'é 
mélalgie se retrouve dans les observations de Türk, Rosengart, Weber, Weintraud. 

Les deux sexes sont également frappés. Türk a noté sa fréquence dans la race 
juive (prédisposition aux anomalies constitutionnclles) Vaquez qui a eu le mérite de décrire 
e premier un cas de ce genre (1892) se demandait si quelque affection congénitale du 
cœur n’ était pas en cause. L'autopsie ne confinna pas cette opinion. 

Rendu et Widal, Lefas incriminaient la tuberculose de la rate. Cabot, Saundby 
et Russell, Türk, Miller n'ont pas constaté de tuberculose splénique. Türk ayant vu 
la splenomégalie être au second plan ct s'appuyant sur la présence d'hématies nucléées, de 
myélocytes, d'une augmentation du taux des leucocytes granuleux admet une affection 
primitive de l'appareil hématopoiétique (moelle osseuse et tissu myéloide [érythrocytémic]). 
Weber et Watson, Vaquez et Laubry opinent dans ce sens. Mais, dans les cyanoses 
symptomatiques, la mælle osseuse présente ce même aspect et cela cst purement secondaire. 
Il faut tenir compte aussi de la stase et de l’augmentation considérable de la viscosité du 
sang qui résulte de la polycythémie. 

L'évolution est très longue (plusiours années). Quinine, arsenic, saignées sont indiqués 
de même, peut-être la splénectomie. Sabrazès (Bordeaux). 


192) Löw und Popper, Beitrag sur Klinik der Polyzythämie. Wien. klin. Woch. 
1908, Nr. 11. 

Der Autor behauptet, dass das. Krankheitsbild zuerst von französischen Autoren?) 
beschrieben worden ist. Er berichtet über zwei weitere Fälle ausführlich. Es fanden sich 
9840 000 rote, 15000 weisse Blutkörperchen. Die Haut, speziell im Gesicht, ist blaurot 

efärbt, bemerkenswert ist die niedrige Ausscheidung von Harnstoff mit dem Urin. Die 
ber überragte um 3 Querfinger den Rippenbogen, im weiteren Krankheitsverlauf schwankte 
die Zahl der roten Blutkörperchen zwischen 9 und 10000000. 

Es ist die Theorie aufgestellt worden, dass eine Funktionsstörung der Leber die 
Ursache der Polyzythämie sei. Die funktionelle Prüfung der Leber zeigte vollkommene 
Suffizienz. Die Infektion von Tuberkulin bewirkte keine Reaktion. 

In einem zweiten Fall war eine Apoplexie eingetreten, es fanden sich 9300C00 rote 
Blutkörperchen, 23000 weisse. Patientin starb nach fünftägigem Krankenhausaufenthalt. 
In diesen: Falle ist hauptsächlich der Sektionsbefund mitgeteilt. Auch hier wurde eine 
Milztuberkulose, der von französischen Autoren eine Rolle bei der Ätiologie zugeschrieben 
wird, nicht beobachtet. In der linken Karotis fand sich ein grosser geschichteter Thrombus. 


1) Vaques, Rendu-Widal. 
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Die histologische Untersuchung der Organe ergab im grossen und ganzen normale Verhält- 
nisse. In den Kapillaren der Leber hin und wicder cine chromatinreiche Riesenzelle. Das 
Knochenmark ist schr zellrcich, nur ganz vereinzelt ist Fettgewebe vorhanden, relativ schr 
zahlreich, oft 20 bis 30 in einem Gesichtsf-lde, sind grosse Knocbenmarkariesenzellen. Die 
Ursache der Vermehrung der roten Blutzellen ist bisher noch unerfarscht. . 
A. Wolff-Eisner (Berlin). 
193) H. Senator, Über Erythrorytosis (Polycythacmia rubra) megalosplenica. 
Zeitschr. f. klin. Med., Bd. LX, A. 5 u. 6 

Verfasser hat in zwei Füllen von Polyzythiimie schr eingchende Blutuntersuchungen 
und insbesondere auch Untersuchungen über den Gasunstausch in den Lungen (letztere 
von Adolf Loewy ausgeführt) augestellt. Die Zahl der Erythrozyten in der Raumeinheit 
‘gchwankto zwischen zirka 6 und 9 Millionen. - Grösse und Gestalt derselbeu zeigten keine 
bemerkenswerten Abweichungen, nur einige male wurden vereinzelte Normoblasten gesehen. 
Die ncutrophilen Zellen wicseu im wesentlichen normale Werte auf, die I.ymphozyten 
waren meisteus vermindert, die Mastzellen waren in einem Falle deutlich vermehrt. Bei 
dem einen l’atienten wurden spärliche Myelozyten gefunden. Das spezifische Gewicht war 
hoch, aber noch innerhalb der normalen Grenzeu, die normale Konzentration war normal. 
Der Trockenrückstand des Gesamtblutes in dem einen Falle betrug 27,2 Proz., der Trocken- 
rückstand des Serums 10,72 Proz. Der Eiweissgehalt des Serums war vermindert. Da der 
Balzgehalt des Serums normal, der Eiwcisegebalt aber vermindert war, #0 ist das hohe 
spezifischo Gewicht des Blutes auf die stark vennehrte Erythrozytenzabl zurückzuführen. 
Der Blutdruck war erhöht. Der Gaswechsel war Auffällig verinehrt, indem das Atem- 
volumen erhöht. und die Menge der ausgeschiedenen Kohlensäure wie des aufgenommenen 
Sanerstoffes bedeutend gesteigert war. Die Tatsache, dass eine vermehrte Blut- und Hämo- . 

lobinmenge zusammenfel mit einer vermehrten Aufnabme von Sauerstoff und einer erhöhten 
Änsscheidung von Koblensiiure, beweist eine vermehrte Gasatmung. Verfasser diskutiert 
die Umache der vermehrten Blutkörperchenzahl dieser Fülle und sieht die Vermehrung der 
Gesamtblutmenge durch die Feststellungen von Parkes Weber und H. Hirschfeld für 
erwiesen an. Seiner Ansicht nach spricht vieles für eine vermehrte Neubildung von 
Erythrozyten, welche durch die Befunde roten hyperplastischen Knochenmarkes in den 
Fällen von Parkes Weber und Watson, Hutchinson und Müller, H. Hirschield 
und Lommel festgestellt ist. Noch nicht aufgeklärt ist die Beziehung der Milzschwellung 
sum Krankheitsbild und zu den Knochenmarksveränderungen. " 

Hans Hirschfeld (Berlin). 

Io der Diskussion iu der Berl. Med. Gesellsch., 34. X. 1906 (Mtinch. Med. Wocheneshr. Nr. 45, 
8. 3824) meiut Kraus, dass die Vermel.rung der B-Oherträger nicht gut die Ursache der Stoffwenlirel- 
erhöhung. sein könne. Vielleicht wirkt das Knochenmark durch interne Sekretion auf den Stoff- 
wuchee Rietsch el hat auch bei Morbus coeruleus erhöhte Oxydation gefunden. 

Grawitr will die Krankheit picht auf primär vermehrte myelogene Blutbildung zurlick- 
führen, soudern suf andere Hyperknmpeusationen dos primären vermehrten O-Bedürfnisses. Lie 
Milzschwellung sei dementsprechen als kompensatorisch drutsropatliische Funktionsvikariation su 
bewerten, und produziere ebenfalls das Kaochbeumark unterstützend Erythrozyien sur Deckung des 
O-Huugers. Er empfehlt den Aderlusn. | 

Senator (Schlusswort), Grawits habe Stauung und reine Polyzythämio nicht gentigcnd 


trennt, bei Polysythämie bestelit nicht /yanose (wie bei zyunotischern Odem, Erythromelaigie) 
Sondern ‘wllgemeiner Rubor. (P.) ’ gie), 


194) Senator, Über den Stoffwechsel bei der Erythrocythacmia splcnica (Ple- 
thora polycythaemia rubra). Vers. dtsch. Naturforscher u. Ärzte 1906, Stuttgart. 
Abteilung für innere Medizin. 

Bei dieser Krankbeit mit Milzschwellung sind die Erythrozyten bis auf 10 Millionen 
vermehrt, auch findet man Normoblasten. Die Leukoxytenzahl ist normal, aber das gegen- 
seitige Verhältnis verschieden, die Lymphozyten sind vennindeat, die eosinophilen und 
- Mastzellon vermehrt, auch findet man Myelozyten. Alles dieses deutet auf tätige Beteiligung 
des Knochenmarks. 

Ob die funktionelle Knochenmarksaffektiu.n Folge einer der Milzaffektion koeficktiven 
Erkrankung oder wie die Anämie bei Morbus Banti deren Folge ist, bleibt abzuwarten. 

Der Stickstoffwechsel ist nicht gestört, der Gasstoffwechsel dagegen wesentlich 
erhöht und das Atmungsvolumen gesteigert. Vermutlich führt die vermehrte Blutbildung 
zu verniehrter Atmung und Oxydation. 

Der respiratorische Quotient schwankt zwischen 0,7 und 1,0. 

Obwohl im Harn Herabsetzung des Urobilins besteht, ist die Plethora wohl nicht 
durch verminderten Verbrauch von Erythroryten zu erklären, zumal die Eisenausscheidung 

esteigert ist. Die Hypertrophie des Knochenmarks in den weniger untersuchten Fällen, 
die vielleicht nur auf funktioneller Reizung, vielleicht aber auch auf echter Hyperplasie 
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des erythroblastischen Apparates beruht, spricht für echte gesteigerte Blutkörperchenver- 
mchrung. 
Konstante anatomische Befunde in der Milz sind nicht beobachtet; der Tumor ist 
viclleicht also blogs sckundür. Blutentziehungen bewirken vorübergehende Besserung. 
Pappenheim (Berlin). 


195} Hans Hirschfeld, Erythrimie und Erythrosytose. (Städt. Krankenb. Moabit- 
Berlin.) Berl. klin. Woch. 1907, Nr. 41. 

Eine Vermehrung der roten Blutkörperchen, schlägt Verfasser vor, schlechtweg als 
Polvzythämie oder Hyperglobulie zu bezeichnen, wenn man über dio Art des der Ver- 
mehrung zugrunds liegenden Prozesses kein Urteil abgeben will oder kann. Handelt es 
sich um eine rein funktionelle sekundäre, durch bekannte Noxen verursachte Vermehrung der 
Erythrozyten, so beseichne man sie als Erythrozytose. Handelt ca sich aber um die auf 
einor konstitutionellen Hyperplasie des erythroblastischen Apparntes des Knochenmarks be- 
ruhende Krankheit, so sprecho man von Erythrämie oder Plethora vera. Leidor freilich 
wird es wohl erst bei der Obduktion in vielen Fallen môglich sein, eine Differential- 
diagnose in diesem Sinnc zu stellen. v. Boltenstern (Berlin). 


196) Westenhößfer-Hirschfeld, Über Plethora vera. Verein f. inn. Modizin, 15. VII. . 
1907 


Die hiimatologische Untersuchung des Falles durch Hirschfeld ergab: qualitativ 
normales Blut. Der lymphatische Apparat war normal bis auf eine Atrophie der 
Milzfollikel infolge der Pulpahypertrophie. In der Milz ferner Normoblasten und Myelo- 
zyten in geringer Zahl, spärlich dagegen blutkörperchenhaltige Zellen. - 

Im Knochenmark geringe Vermebrung der Normoblasten und eine Vermehrung 
aller Arten von Leukozyten, obwobl diese im Blut nicht vermehrt waren. 

Pappenheim (Berlin). 


196a) M. Westenhöffer, Ein Beitrag zur pathologischen Anatomie der Plethora 
ve ra. (Path. Inst. d. stddt. Krankenh. Moabit zu Berlin.) Deutsch. mod. Wocb. 1907, 
Nr. 

Die Sektion des noter den Ers.beinungen einer akuten Meningitis zugrunde gegangenen 
Patienten im Alter von 26 Juhren erguh, dass der Mann zweifellos an ciner ziemlich aus- 
gedchuten G-hirnblatung ccstorben war, welche als eine intrameniuxeale im Bereich des 
linken Sıchlafen- und Hinterhauptlappens begonnen, die Hirnsubstanz allmählich durchsetzt 
hatte und schliesslich in den linken Sciwnventrikel hineingebruchen war. Sämtliche Organe 
zeigten eine kolossaie Blu‘iberftillusg. Doch zeigten weder Leber noch Lunge noch 
besonders die Nieren eine Spur von Induration, welche für chronische Stauungen charak- 
teristisch ist, und cbenso verhält es sich mit Magen, Darm und Pankreas. Die Milz ist 
zwar vw.rgrössert, aber wedcr hart wie bei Herzfehlern noch weich wie bei Leberzirrhose. 
Ganz obgesehen davon, dass bei Erstirkung nicht alle Orgaue gleichmässig zyanotisch zu 
sein plegen und fiberhaupt nieht so blutrcich sind, wie im vorliegenden Falle, fehlen auch 
villiy die tür die Erstickung charakteristischen Blutungen der serüsen Hkute. Besonderes In- 
teresse beansprucht das Knochenmark, welches gleichmässig dunkelblaurot, fast blauschwarz 
ansicht. Es sieht so aus wie «in sehr blutreiches Lindliches Knochenmark, nur fehlt der 
kindhcbe Habitus des Kuochens. Nirgend ist eine Spur von Fettmark. Dein mukrosko- 
pischen Befund entspricht der mikrosp:sche. Das Knochenmark befindet sich im Zustande 
der normalen Blutbereitung. Alle zelligen Elemente sind an Zahl, Grösse und Form in 
normalem Zustande. Das auch int. des Charakteristische der Plethora vera: eine Erkrankung 
des Knochenmarkes, eine hcierochrone Hämatopoese des Marks der langen Röhrenknochen. 
Das Knochenmark vc:hält sich genau wie das Knochenmark kleiner Kinder. Es besteht 
ein andauernder Intantiliemus des Knochenmarks. Im Gegensatz zur Leukiimic besteht bei der 
Plethora vera nicht eine Erythrämie oder Polycythämis rubra, sondern die Vermehrung der 
zelligen Zlemente betrifft sämtliche aus dem Knochenmark stammenden Zellen, nicht nur 
einen l'eil, wie Lei der myeloiden Leukämie. Die Plethora vera kann man nicht als eine 
Geschwulstbildung dor roten Elemente auffassen. Nicht ciao Zellart, sondern ein ganzes 
(icwebe, ein ganzes Organ ist in Wucherung geraten. v. Boltenstern (Berlin). 


197) J. W. Russell, A case of oyanosis with polyeythaemia. Lancet, 3 7th 1906. 

A gui aged 21, had complained of shortnesa of breath for 4 years. > face was 
dusky appeared swollen. The heart was somewhat ealarged and there was a systolic 
mitral murmur. Spleen not palpable. Red corpuscles (maximum count). 8650000; white 
cells 7000: P. 74; L 19,8; Transitionals and large mononuclears 6,8; cosinophils 0,2 per 
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cent. No abnormality in the size or shape of the red cells and no normoblasts were found. 
The possibility of the polycythaemia being merely an accompaniment of cyanosis due to 
weakness of the heart muscle is excluded as the polycythaemia persisted after all 
symptoms disappeared. Goodall (Edinburgh). 


198) John H. Watson, Polycythaemia Vera (Vaquez's, Osler’s Disease): A De- 
“ geription of a new clinical entity with a note on a method of estimating 
the Viscosity of the Blood. Liverpool Medico-Chirurg. Journal, July 1906. 

Es acheint sich stets um vermehrte Tätigkeit des Erythroblasten teils des Knochen- 
marks zu handeln. Die erhöhte Viskosität des Blutes ist Folge der Polyzythämie. 

Die Erweiterung der Blutgefiisse und die daraus resultierende Plethora vera oder 
Polyhaemie muss als Kompensationsversuch gegen die erhöhte Viskosität aufgefasst werden. 
Da trotz der hohen Viskosität das Blut doch zirkuliert, so muss auch eine Polyplasmio 
(wie bei Chlorose nach Grawitz) bestehen. Als Folge der chronischen starken ng 
ver Arterien kommt es zur Hypertonie. Ist die Kompensation ungenügend, so resultiert 

yanose. © 

Es folgt detaillierte Beschreibung eines Viskosimeters. Pappenheim (Berlin). 


199) W. Osler, Erythraemia (Polycythaemia with Cyanosis, Maladie de Vaques). 
Lancet, Jany 18th 1908. (see No. 170.) 

A married woman, aged 64, began to suffer from pains in the hands and feet There 
was enlargement of the abdomen due to an enlarged spleen and marked cyanosis. There 
was very great vasomotor instability so that dependent parts readily became targid, and 
on striking the skin a white line due to vasoconstriction readily occurred. The pulse was 
96, blood pressure 118. There were numcrous peteehiae. The blood was viscid. 

Red cells varied from 9 200 000 to 9 710 000 

There were a few poikilocytes and a oumber of nucleated red cells of all forms. 
The featares of the recorded cases are discussed. Goodall (Edinburgh). 


200) W. P. Herringham, Erythrocythaemia and Cyanosis. British Med. Journal, 
May 9th 1908. 

A woman of 38. There was some dyspnoea but no, enlargement of liver or spleen. 

Hb 120 per cent. Red cells 7630000. No abnormal cells. Leucocytes 8800. Poly- 
morphs 64, lymphocytes 25, hyalines 8, cosinophils 2, basophils 1 per cent. There was no 
trace of methaemoglobin or sulph-haemoglobin. 

Death occurred after severe dyspnoeic attacks. 

A sectio showed that the spleen was not enlarged. It is suggested that the dyspnoea 
may be due to something in the plasma interfering with the functions of the red cells as 
carriers of oxygen. Goodall (Edinburgh). 


201) Karl Winter, Zur Kenntnis der Polysythämie. Inaugural-Dissertation, Breslae 
1907. (S. u. Referat Nr. 203.) appenheim (Berlin). 


302) Richard Stern, Über Polysythämie. Medis. Klinik 1908;-Nr. 2 u. 3. 
Pappenheim (Berlin). 
208) Karl Winter, Über Polyzythämie mit und ohne Milztumor. Med. Klin. 1908, 
r. 27. | : | 

Als Ergänzung zu dem kürzlich besprochenen Vortrage von R. Stern (Med. Klin. 
1908, Nr. 2 u. 8) teilt Verf. die Fälle mit, auf welche Stern wiederholt Bezug genommen 
hat, und berichtet über einige an diesen Patienten angestellte Beobachtungen. Es handel! 
sich um zwei Fille von Polyzythämie mit Milztumor und um drei Polyzythämien geringerer 
Grades ohne Milstumor. Im ersten Falle der ersten Gruppe ergaben Zählungen, trotzdem 
der Patient */, Jahr lang fast frei von den früheren subjektiven Beschwerden war, in vier: 
monatlichen Intervallen Werte von 11,7 bzw. 9,7 und 11,2 Millionen, d. h. zum Teil mehr, 
zum Teil ebensoviel als in der ersten Zeit der Beobachtung, in welcher starke Beschwerden 
vorlagen. Dies spricht dafür, dase nervöse Momente und zwar besonders vasomotorisehe 
Störungen eine wichtige Rolle spielten. Die anhaltende Besserung trat ein, seit de 
Patient lange Zeit vorwiegend eine laktovegetabilische Diät durchgeführt hatte. 

Im zweiten Falle lug nach der Anamnese die Polyzythämie wahrscheinlich scho: 
mehrere Jahre zurück. Auch der Milztumor bestand ebensolange. Trotzdem wurden ze 
wächst normale Werte von roten Blutkörperchen bei allerdings etwas erhöhtem Hb-Gehalte 
gefunden. Drei Monate nach der Beendigung der Röntgenbehandlung fand sich eine Ver 
wehrung der Erythrozyten auf fast 7 Millionen, wobei auch der Hb-Gehalt wieder in gleiche: 
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Höhe war. Gegenwärtig besteht eine noch stärker ausgesprochene Polyzythämie mit kern- 
haltigen roten Blutkörperchen und einem erheblich vermehrten Hb-Gehalte. Der Milstumor 
hat wieder ungefähr dieselbe Grösse erreicht wie vor Beginn der Röntgenbehandlung. Im 
Urin sind jetzt Eiweiss und Zylinder nachweisbar. Was die Leukozyten betrifit, so war, 
während früher reichlich Myelozyten sich fanden, dass der Fall als chronisehe myelogene 
Leukämie beschrieben wurde, die Zahl der Leukozyten wieder auf denselben Wert wie bei 
Beginn der Röntgenbehandlung gestiegen. Doch waren die Myelozyten erheblich zurück- 
gegangen. Abweichungen von der Norm zeigt die Verteiluug der Leukozyten, insofern 
als die Lymphozyten vermindert, die groseen Mononuklcären etwas vermehrt sind. Es 
scheint in diesem Falle auch eine vermehrte Produktion der dem Knochenmark enstammenden 
weissen Blutkörperchen stattgefunden zu haben. 

In drei Fällen der zweiten Gruppe handelte es sich um Auftreten von typischem 
Meniereschen Symptomenkomplex in Verbindung mit deutlicher Polyzythämie. Die Besserung, 
welche hier nach Blutentziehung erzielt wurde, spricht dafür, dass der Polyzythämic nicht 
ganz selten eine Bedeutung zunf mindesten als unterstützendes Moment für das Auftreten 
des Meniereschen Symptomkomplexes zukommt. 

Die Zahl der roten Blutkörperchen zeigte recht erhebliche Schwankungen. Im 
frischen Präparate zeigten die roten Blutkörperchen normales Ausschen, vereinzelt wurden 
Erythrozyten bemerkt, welche entschieden kleiner waren als sonst der unteren (irenze des 
Normalen entspricht. In beiden Fällen mit Milztumor und vier Fällen ohne Milztumor 
wurden kernhaltige rote Blutkörperchen von normaler (irösse (Normoblasten) und mit 
Methylenblau fürbbare Einschlüsse in den roten Blutkörperchen zu verschiedenen Zeiten 
insehr verschiedener Häufigkeit gefunden. Eine Vermehrung der Icukozyten wurde nur in 
einem Falle beobachtet. In einem Falle wurde eine Herabsetzung der Gerinnungszeit des 
Blutes gefunden. In zwei Fällen wurde ein höherer Wert für den Koctfizienten der Vis- 
kosität als für normales menschliches Blut konstatiert. Nicht immer bestand eine strenge 
Proportionalität zwischen der Zahl der Erythrozyten und der Viskosität. | 

. v. Boltanstern (Berlin). 


204) Wilhelm Pfeiffer, Ein Fall von Polyzythimie ohne Milztumor. Deutsches 
Arch. f. klin. Medis., Bd. XC, H. 5 und 6. 

Verf. berichtet über einen während einer Dauer von 1!/, Jahren beobachteten Fall. 
Bei dem in Frage stehenden Patienten, bei dem weder Alkohok ‘noch Nikotinexzess, noch 
spezifische Infektion, noch 'hereditäre Momente. vorliegen, traten zum ersten Male nfit 
25 Jahren Herzklopfen, Beklemmungsgefühl und ein eigentümliches Geftihl von Klopfen 
im Körper auf, wozu in den späteren Jahren heftige Kopfschmerzen und zeitweise Bron- 
chitis sowie Albuminurie sich biozugesellten. Im 35. Jahre trat dann Zyanose des Gesichter 
und der Hände auf; der Patient arbeitete mit Unterbrechungen. Dic Untersuchung ergab um 
diese Zeit mässige Stauungspapille, erhöhten intrakraniellen Druck bei der Lumbalpunktion, 
livide Verfärbung und Erweiterung der Kapillaren an Gaumen und Rachen, diffuse trockene 
Bronchitis, mässige Blutdruckerhöhung (i. max. 160 RR.) geringe Verbreiterung des Herzens 
nach rechts, deutliche Vergrösserung und Druckempfindlichkeit der Leber, kein Ikterus, 
keine Milzvergrösserung, Albuminurie (1°/o9). Unter Bettruhe gcht die Verbreiterung der 
Herzdämpfung sowie die Leberschwellung und Bronchitis zurück, die Zyanose dagegen bleibt 
bestehen. Später trat vorübergebend rechtsseitige Fazialisparese und im Anschluss an cine 
Inunktionskur ein himorrhagisches Erythem auf, ferner Bronchitis mit hämorrbagischem 
Sputum ohne nachweisbare Infarktbildung, dann multiple einige Tage andauernde Gelenk- 
schwellungen mit febriler Temperatur. 

Die Zyanose wechselte unabhängig von Blutbefund und subjektivem Befinden. Trotz 
ungestörter Nahrungsaufnahme wurde langsame, aber stetige Gewichtsabnahme konstaticrt. 
Urin meist eiweiss- (1/,—11/, %/o9) und urvbilinhaltig, Harusäurcmenge 0,3%—0,43g pro 
24 ecm; Respirationszahl ‘normal, Vitalkapazität 1,5 L; Pule zwischen 80 und 90. Das 
Blut wurde 37mal untersucht. Dabei ergab sich »tets Vermehrung der Erythrozyteu 
(zwischen 5947000 und 10040000), meist auch des Hb (zwischen 100 und 155 Proz.) sowie 
auch der Leukozyten (Maximum 16400). Dabei waren sowohl die Zahl der Erytbrozyten 
als die Hb-Werte sehr starken Schwankungen unterworfen und zwar im gleichen wie auch 
in verschiedenen Gef&ssgebieten. Der Hb-Gchalt ist relativ nur wenig gesteigert, der 
geringere Hb-Wert jedes einzelnen Erythrozyten ist viclleicht durch die geringere Grüsse 
desselben zu erklären (Durchmesser zwischen 6,1 und 7,7 u). Die Hyperglobulie wurde 
durch Aderlässe kauın beeinflusst. Erythroblasten und Poikilozyten wurden niemals ge- 
funden. Die Anszählung der Leukozyten ergab 65 Proz. Polynukleäre und 23 Proz. Lym- 
phozyten. Auffallend war noch der hohe Trockenrückstand des Serums bei normalem spez. 
Gewicht des Blutes (12,96 Proz. gegen 10,6 Proz. der Norm im Serun). | 

20 
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Von therapeutiseben Eingriffen wurden Aderlässe und lokale Lluteatriehnng an 
gewendet, mit Ertolg für wenige Tage. Dic Türksche As-Therapie war völlig erfolglos 
Die Kopfschmerzen schwanden nur während der Fieberperiode mit den Gelenkschwellungen 
Differentialdiagnostisch lehnt Verf. als Ursache der Zyunose die Kompensationsstörung ab 
da cıstere zusammen mit der Polyglobulie auch nach Schwinden dor Le hwellung une 
der (Stauungs-) Bronchitis bestehen blieb. Demnach handelt ts sich um einen Fall vos 
Polyzythämie obne Milzschwellung (auch fehlte die sonst ıneist beobachtete Verstopfung 
und das Gefühl von Völle im Leibe). - 

Atiologisch hält Verf. Knocheumarksreizung in diesem Fall nicht fir wahrscheinlich 
was cr aus dem sicten Fehlen kernhaltiger roter Blutkörperchen deduziert. 

v. Domarus (München). 
205) K. F. Rombach, Morbus Addisonii mit Polyzythämie uad Milstumor. Tyd 
schrift voor Genecskunde 1907, Bd. I, pag. 425. 

Bei eincm Patienten mit Morb. Addisonii zeigte sich die Mils ziemlich stark ver 
grössert; bemerkenswert war auch die auftretende Zyanosis. Der Blutbefund ergab: Ery- 
throzytenzahl 7,5—8 Millionen, Leukozyten 8100, im gofürbten Blutp te waren keinc 
abnormen Bestandteile. Es trat unter starker Temperaturerhöhung atd heftigen Erachei- 
uungen vonsciten der Verdauungsorgane plötzlich der Tod ein. 

Es lag hier vielleicht ein Fall der Addisonschen Krankheit vor, komplisiort mit 
dem zuerst von Osler beschriebenen Symptomenkomplex „Zyanosis mit Polysythämie und 
Milztumor“. Es könnte jedoch dic Zyanosis auch von der schwachen Herzwirkung herrühren. 

Bei der Autopsie zcigte sich die Nebenniore fast gänzlich tubcrkulds entartot, die 
Nieren waren in hohem Grade entzündet, die Vergrösserung der Nils fand offenbar scine 
Ursache in dem Blutreichtum des Pulpagewebes infolge einer arteriellen Hyperämie. 

Die mesenteriellen Lymphdrüsen waren stark hyperämisch und hyperplastiech, ihre 
Follikel stark vergrössert. 

Die mikroskopisch sich seigende partielle Eatartung im sympathischen Nerven- 
systeme könnte vielleicht die hoftigen Darmerregungen kurz vor dem Tode erklären, zumal 
keine Peritonitis vorlag. J. de Haan (Groningen). 


206) Cassirer und Bamberger, Ein Fall von Polyzythämie und Zwangsvor- 
stellungen. (Sanatorium Grunewald-Berlin.) Deutsch. med. Woch. 1907, Nr. 36. 

Zu der cigentümlich gefärbten Neurose mit Zwangsvorstellungen sexuell-obszünen 
Charakters hat sich das Krankbeitsbild der Polysythämie (Plethora vera, Esythrorytosis 
negalosplenicn) gesellt: Vermehrung der roten Blutkörperchen bei normalem Leukouzyten- 
gehalt, Erhohung des Hämoglobin tes, charakteristisch: Zyanose obne Stauungsriımsa hei- 
nungen, Vergrösserung der Milz und der Leber. Daneben bestand cine Hypertrophic des 
linken Ventrikels, zablreiche cktasierte kleine Gefässe waren im Gesicht und am Runpte 
vorhyoden. Das histologische Blutbild war stets vollkomınen normal. Es fehlte im Krank- 
heitsbild dic sonst fast stets beobachtete Albuminurie. Die Zahl der roten Blutkörperchen 
schwankte cLonsu wie der Hämoglobingehalt. v. Boltenstern (Berlin). 


207) G. A. Gibson and C, C. Douglas, Microbic Cyanosis. Lancet, July 14th 196. 

A married lady bad suffered for ycars from weakness, headaches, giddiness and 
faintness. There was cyanosis and a tendency to diarrhoea. 

Red blood cells 3360000, Hb 70°, leucocytes 10296 percem. Poisoning by aniline 
dyes was a possibility which however was excluded. Methacmoglobin was present in the 
bicod but absent fron: the faeces. Nitrites were present in the blood and salina but were 
present only in traces in the faeces. The foeces showed no power of cunverting oxhacmo- 
globia into methacmoglobin. This pointed to a haematogenous formation of nitritis. 

An organism either B.ecoli or a closely allied bacillus was grown in pure culture 
from the blood. Jt is suggested that the original infection was in the bowel, that a 
systemic infcction then occurred, that nitrites were being produced in the blood kecping 
a varying amount of haemoglobin in a condition of methaemoglobin and Icading to a coa- 
dition of false cyanosis. Goodall (Edinburgh). 


208) G. A. Gibson, Additional Obscrvations on Microbic Cyanosis. Quart. Jours. 
of Med,, Oct. 1th 1907, Vol. L | 
A case of mèthaemoglobinaemia due to microorganismal toxins was published some 
time ago by the author and Carstairs Douglas (Lancet 1906, Vol. IL p. 72). 
A careful regime of intestinal antisepsis has been carried out. There is now great 
improvement. Red cells number 3600000, Hb. 66. The serum after precipitation of proteins 
stili gives a slight nitrite reaction. Goodall (Edinburgh). 


— 309 — 


209) M. Mosse, Cher Polyzythamie mit Urobilinikterus und Milztumor. Deutsch. 
med. Woch. 1907, Nr. 52. 
Dieser durch das Auftreten von Polyzythämie, chronischem Urooilinikterus uud 
Nilstumor ausgezeichnete Fall dürfte als Bindeglied des Vaquezschen und des Hayeın- 
shem Krankheitstypus aufzufassen sein. v. Bolteustern (Berlin). 


op”. 
210) K. Hynek, Drei Fälle von chronischem Ikterus mit Milztumor ohne Bili- 
rubinurie. Casopis lökatü écskÿch 1906, No. 38 - 89. 

Hynek beobachtete bei einem Brüderpaar einen Ikterus ohne Bilirubinurie, der 
stit der Geburt bestand; Stühle acholisch, sehr grosser Milztumor, Anämie mit Leuko- 
zytose, Reizbarkeit und Nervosität. Die Mutter litt seit ihrer ersten Entbindung cbenfalls 
aa einem mit Milztumor vorhaudenen Ikterus, der in jeder Gravidität sich steigerte. Die 
Urache des Ikterus erblickt Hynek in einer funktionellen Läsion des Leberparenchyms, 
analog der funktionellen Störung anderer Organe nach Infektionsprozessen, und stützt seine 
Aanahme durch den Umstand, dass in dem beschriebenen Falle Siderosis der Nicre vor- 
handen war und in der Leber fehlte; dies ist ein Beweis dafür, dass die Leberzellen nicht 
Gbig waren, das kisen zurückzuhalten; dasselbe ging infolgedessen in den Kreislauf über 
und schlug sich in der Niere nieder. Syllaba (Prag). 


211) & Möller, Über chronischen acholurischon Ikterus mit Splenomegalie. 
Berl. klin. Woch. 1908, Nr. 36, 

Nach den Ergebnissen der Untersuchungen lag in dem mitgeteilten Falle cino 
mässige Andwie mit Auisozytose und geringer Poikilozytose, eine Horabsotzung der Resistenz- 
fähigkeit der roten Blutkörperchen geveniiher NaCI-Lüsung vor. Es fand sich Bilirubin 
ia mässigen Mengeu im Blutserum, und die Urobilinausscheidung in Harn und Fäzcs war 
deutlich vermehrt. Dies weist auf cine funktionelle Störung der Leber hin. Die Fuuktions- 
prüfung der Leber mittels der Straussschen Lävuloseprobe fiel negati aus. Doch ist 
dies nicht beweisend gegen cine Störung der Leberfunktion, weil sich nach Strauss, 
Chajes u. a. ca. 20 Pros. aller Leberkranken gegen die Probe refraktär verhalten und 
geringe Funktionsstörungen keine Livuloseansschoidung hervorbringen. 

Die Annahme einer primären Bluterkrankung im Sinno eines durch Abnahme der 
Resistenz hervorgerufenen Zerfalls der roten Blutkörperchen dürfte im allgemeinen das 
Krankheitsbild erklären. Einc einmal in den Körper gebrachte Schädlichkeit verliart ihre 
schädigende Wirkung nicht wieder, regenericrt sich beständig und wirkt gleichzeiÿg auf 
Blut und Leber. v. Boltenstern (Berlin). 


212) H. Strauss, Über erworbene Form des chronischen acholurischen Ikterus 
mit Splenomegalic. Berl. klin. Wochenschr. 1906, Nr. 50. 
Pappenheim (Berlin). 
213) Geerg Bab, Über auffallonde Klebrigkeit der r ten Blutkörperchen bei 
einem Fall von Leber- und Milzschwellung. Inaug.-Dissert. Würzburg 1906. 
Pappenheim (Berlin). 
214) Luzzate, Über die histologischen Veränderungen der Milz bei Leber- 


zirrhose. Riv. voncta di Sci. mediche 1907. Pappenheim (Berlin). 
215) W. B. Warrington, Two Clinical Studies of Cases of Enlargement of the 
Spleen. Med. Press, March 4th 1903. Goodall (Edinburgb). 


216) G. Setii, Un caso di splonomegalia con cirrosi epatica (malattia di Bahti). 
Rivis. venct. Sci. med 1906, fase. XXIII. Pappenheim (Berlin). 


217) Francesco Galdi, Considerazioni patogenetiche e cliniche nelle spleno- 
megalia primitiva con cirrosi epatica (Morbo di Banti). 11 Morgagni 190: 
XLVI. Pappenheim (Berlin). 


218) PF. Sehupfer, Sul morbo del Banti (splenomegalia con cirrosi del fegato). 


Gazzetta ospedal. e cliniche 1908, No. 8. Pappcenheim (Berlin). 
219) Adermo, Contributo alle studio del morbo di Banti. Gazzetta internazionale 
di medicina 1906, No. 92, Pappenheim (Berlin). 


220) Mariani, Iutorno a un caso di splenomegalia. Garzetta ospedali 1906, No. 95. 
Pappenhcim (Berlin). 
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221) E. Grimani, Ricerche sperimentali sui rapporti fra le alterasioni della 
milza e del fegato con particulare riguardo alle cirrosi epatiche. Archivio 
. per le sciense mediche 1907, vol. XXXI. . 

L'auteur opère sur le chien; il transplante la rate sous la peau du dos, puis il y 
injocte de l’adrénaline. Le dernier animal en expérience a été sacrifié après trois mois de 
traitement. Intra vitam, l’auteur a observé des vomissements, des parésies, de l’œdème 
dc la cornée. Le nombre des lymphocytes a diminué dans le sang, mais celui des grands 
mononucléaires et des formes de passage est augmenté. Post mortem, il n’a pas constaté 
de lesions des parois des gros vaisseaux; mais il y avait hypertrophie du ventricule gauche 
et de graves lésions rénales. La pulpe splénique était en régression, alors que les corpus- 
cules de Malpighi tendaient à se régénérer; le stroma était hypertrophié. 

Dans le foie, les lésions sont inégales et ınconstantes; les cellules ne sont plas dis- 
posées. régulièrement et leur protoplasma est modifié; le foie du chien sacrifié le dernier 
renfermait des extravasats sanguins. En somme, la cirrhose de la rate n'a pas produit la 
cirrhose du foie et les lésions spléniques n’ont pas leur équivalent dans le foie. 

Robert-Tissot (Chaux-de-Fonds). 


222) E. Grimani, Sta il morbo di Banti in uno nesso possibile con le communi 
cirrosi del fegato? Auto-riassunti, Vol. V, No. 7, p. 449. 

La maladic de Banti est actuellement considérée comme une maladie primitive du 
sang. Pourtant, d'autres maladies (septicémie, typhus) peuvent s'accompagner de spléno- 
mégalie sans que, pour cela, il y ait maladie primitive du sang. L'auteur, pour d'autres 
raisons encore, estime done que la splénomégalie de la maladie de Banti est due à une 
inflammation de Ja veine splénique, inflammation d'origine inconnue qui se propage ensuite 
à la veine. porte. Les lésions sanguines seraient secondaires à la lésion splénique et devraient 
être considérées comme une anémie ct pseudoleucémie spléniques. Banti décrit comme 
suit les lésions spléniques de Ja. maladie qui porte son nom: „La rate. devient parfois si 
grande qu'elle descend dans la fosse iliaque; sa capsule est tendue, lisse, légèrement &paissie: 

es coupes offrent des nodules blancs tranchant sur le rouge foncé de la pulpe. sont 
les corpuscules de Malpighi. Sa pulpe, abondante, n’est pas ordinairement fluide. L'apparail 
connectif est hypertrophié; les follicules et la périphérie des artères sont sclérosés; ces 
phénomènes sont dus à la transformation hyaline du connectif réticulaire dont les fibres, 
en s'éloignant des vaisseaux, forment des mailles en losange ne renfermant des. éléments 
folliculaires qu’à la périphérie, & moins que Ja selérose n'ait envahi tout le follicule; il 
existe de grands amas hyalins dérivant probablement du centre épithélioïde et germinatif 
du follicule. Les globules rouges et la pigment sanguin sont rares dans la pulpo.“ 

Dans la cirrhose hépatique, la rate présente des lésions très diverses, ne ressemblant 
pas nécessairement à celles décrites. ci-dessus. En outre, fait très important, la sclérose 
des follicules fait absolument défaut. 

Les lésions du fuie et celles de la rate sont-elles l'expression d'un seul processus 
morbide dont le fait essenticl serait le transport d'éléments de la rate dans le foie? Les 
éléments parenchymateux de la rate sont peu augmentés, la splénomégalic provenant de 
l'agrandissement de l'appareil fibreux. D'où viendraient donc les éléments que le sang 
charrierait dans le foie? . 

Une splénoputhie primitive est toute fois admissible dang la maladie de Banti. La 
rate, dans ce cas, serait altérée dans sa composition, mais la cirrhose commune du foie n'est 
pas nécessairement l'effet de cette altération de la rate. 

Robert-Tissot (Chaux-de-Fonds). 


223) M. Perrin, Variations de volume de la rate chez les cirrhotiques. Réunion 
biologique de Nancy, @ mars 1908, C. R. de la Société de Biologie, T. LXIV, No. 12, 


p. 560. 
“A l’autopsie des cirrhotiques, la rate se présente sous trois aspects: dans les cas 
très avancés, ayant eu une longue évolution, elle est sclérosée et ses dimensions ne paraissent 
pas susceptibles de variations; lorsque la sclérose est peu accentuée, la rate peut être en- 
core ferme st le sang la distend, ou bien elle est flusque, à surface plissée ct ridée malgré 
l'épaississement de la capsule; cette dernière éventualité se constate sürtout quand les ma- 
lades sont morts par hémorrhagie, comme l'ont déjà montré Gilbert et Lereboullet 
En introduisant doucement de l'eau par l’artère splénique, on rend à la rate ratetinée sa 
fermeté et de» dimensions plus grandes, ce qui montre bien que cet état de flaccidité avec 
plissement de la capsule est un état de vacuité consécutif à l’hémorrhagie. Cette épreuve 
confirme donc le rôle capital joué par la congestion passive dans Ja production initiale de 
Vhypertrophie splénique des cirrhotiques, rôle qui d’ailleurs n'exclut pas celui d'autres fac- 
teurs ussociés. J. Jolly (Paris). 
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%1) Maurice Perrin, Etude critique des modifications du sang au cours des 
cirrhoses du foie. Arch. gén. de méd., mars 1908. 


Siehe Fol. haem. 1908, Bd. V, p. 463. Pappenheim (Berlin). 
226) J. Isaak, Zur Frage der tuberkulösen Lebersirrhose: Frankfurter Zeitschr. 
f. Pathologie, Bd. II, Nr. 1. Pappeubeim (Berlin). 


226) A. J. B. Duprey, Malarial Cirrhosis of the Liver. Lancet, Aug. 1st 1908, 
Goodall (Edinburgh). 
227) F. Feliel, Contribution clinique à l'étude des hépatites syphilitiques. 
Un cas d'hépatite hypertrophique hypersplénomégalique d’origine syphi- 
litigne. (Contributo clinico alla studio delle epatiti sifilitiche. Un caso 
di epatite ipotrofica ipersplenomegalica di origine luetico.) Il Policlinico, 
Ses. pratica 1907, faso XLVI. 

Dans ce cas, ‘le ee lade contestait l'infection syphilitique, mais les faits la démon- 
traient. Toute ‘thers utique- restant vaine, on institua le traitement antisyphilitique par 
l'onguent -mercurial ; * n'était pas possible en effet de pratiquer des injections intraveineuses 
à causa des œdèmes et du faible développement du réseau veineux superficiel. Les résultats 
furent brillants. Dans la discussion du eas, l’auteur soutient que la syphilis peut agir sur 
le foie ou bien comme cause adjuvante (et dans ce cas la médication antisyphilitique ne 
peut guère agir sur le processus) ou bien comme cause primaire. Dans ce cas, le traitement 
est couronné de succès. Il faut donc toujours l’essayer. 

Robert-Tissot (Chaux-de-Fonds). 
228) C. Mauro Greco, Contribution à l'étude des cirrhoses hépatiquesinfantiles. 
Congresso ital. di Med. int, Palermo 1907. Robert-Tissot (Chaux-de-Fonds). 


— Sizrhose hépatique à forme anémique. Policlinico Sez. pratic. 1908, 
o. 7, p. 21 

L'auteur rapporte deux cas d’anémie grave chez des malades, à l’autopsie desquels 
en ne trouve d'autre lésion qu'une cirrhose de Lainnec; il existait de l’anisocytose, de 
la poikilocytose et de la polychromatophilie, la mo&lle fémorale étant rouge et en revi- 
viscence orthoplastique. 


partie du sang en passage dans la glande hépatique, pourrait donner un bon résultat. 


M. Luzzato fait remarquer que l'opération de Talma est d’un pronostic très grave — 


chez les sujets anémiques. 
M. Bonome a examiné la molle osseuse chez un certain nombre de cirrhotiques et 
l'a souvent trouvée en hyperplasie fœtale, comme dans la plupart des anémies graves. Il 
pense que certains phénoménes hémosragiques et cirrhotiques doivent être rapportés, non 
à l'hypertension portale, mais aux altérations des parois vasculaires acoompagnant l'anémie. 
M. Lucatello pense que les souffles cardiaques observés chez les cirrhotiques sont 
généralement on rapport avec l’anémie. Aubertin (Paris). 


230) F. Perkes Weber, Case of great enlargement of the liver and spleen, of 
uncertain origin, in a man who has been in the tropics. Trans. Med. Soc. 
London 1907, Vol. XXX. 

Red cells '2875.000, white cells 8700; polymorphs 65; large lymphocytes 18 per cent. 

No nucleated red cells or parasites were found. 
In such cases the tendency is as much to leukopenia as to excess of white blood cells. 
Goodall (Edinburgh). - 

231) E. F. @. Tucker, Malarial cirrhosis of the liver. Lancet, may 23th 1908. 

Malarial cirrhosis is a complex condition in which the terminal disease is the terminal 
event. Ascites is late and may be slight. 

In early stages the liver is slightly enlarged and never becomes very ‘mall. The 
finely-granular surface is quite distinct from hob-nailed liver. 

The cirrhosis results from repeated attacks of hepatitis associated with astie peri- 
tonitis and perisplenitis. Great deformity of the stomach results. Goodall (Ediuburgh). 


232) F, Klopstock, Über Milztumor, ikterus und Aszites bei Leberzirrhose. 
Virchows Archiv Bd. CLXXXVIL H. 
Darstellung des Auftretens und Eintetehene der im Titel genannten Begleiterschei- 
nungen der Leberzirrhose, auf Grundlage von 260 Sektionen. Nichts wesentlich neues. 
Bayer (Innsbruck). 


pense que le foie altéré a augment6 son pouvoir hémolitique, 
d'où la ——e et croit qu'en pareil cas l'opération de Talma, en soustrayant une 
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233) F. Sohlageubaufer, her meist familiir vorkommende histologisch-charak- 
teristische Spleuomegalien (Typus Gaucher). (Eine Svstemerkrankung dex 
lymphatisch-himopvetischen Apparates.) Virchows Archiv, Bd. CLXXXVIL H. 1. 

In Anschlusse an zwei eigene Beobachtungen gibt Verf. eine Übersicht über die 
übrigen zehn analogen in der Literatur auffindbaren Fille dieses cigentümlichen Kranx- 
heitsbildes, bei welchem aly dominierende Symptome kolorsaler Milztumor mit Anämie und 
Neigung zu Blutungen, sowie Hautpirmentatiou auftreten; in allen darauf hin untersuchten 
Fällen war ausgesprochene Teukopenie zu konrtatieren. Die Krankheit beginnt iu der 
frühen Jugend und nimmt, ohne den Patienten besondere Beschwerden zu vermasachen, 
einen fast stets vullkommen gutartigen und sehr chronischen Verlauf. Pathologisch-anato- 
isch sind diese Fälle durch das massen'ınfte Vorkommen von zu Stringen und Nestera 
angeurdneten grossen epithelzelleuihnlichen, bäußg vakuolisicıten Zellen in Taber, Milz, 
Lymphdrüsen und Knochenmark charakterisiert. Reizerscheiuungen vou seiten der erythro- 
zytischen und lymphatischen Komponente dieser Oryane fehlen. Sch. fasst die Krankheit. 
als eine Systemerkrankung des Iymphatisch-hämatopoetischen Apparates auf, bei der es zu 
einer }’ruliferation des retikulären Gewebrs des Systems gekommen ist. „Fa wäre dem- 
unch das Ganzo etwa in Analogic zu Setzen mit einer Pseudoleukiimie, nur wäre hier cine 
andere Komponente des Jymphatisch-hiimatopoetischen Systems in Wucherung geraten“. --- 
Für die Ätiologie kommt, ausser der ererbten Disposition, vielleicht Tuberkulose in Betracht. 

! Bayer (Iunsbruck). 


234) Marekand, Über sogen. Splenomegalie (Typus Gaucher). Mediz. Aesellsch. 
Leipzig 12. 111.07, s. Münch. med. Wochenschr. 1907, Nr. 22, 8. 1102. 

Chronischer Milztumor, Ikterus, hämorrhagische lhinthese, keine charakteriatische 

Blutveränderung. 
ils 41 cm lang, Gewicht 2720 g. 

Jirüsen leicht vergrössert mit kleinfleckigen Finlagcrungen, Kaochennmark blusx grau- 
rötlich mit hellen grauweisslichen Kinlagerungen, Milz gleichmässig derb graurittich. Pulpa- 
seichnung aus kleinen weısslichen Punkcen uud Streifen, Follikel undeutlich, daneben aber 
einc Anzahl unscharfer rundlich fleckiger geröteter Kuoten von gelben nekrotischen Ein- 
lagerungen. 

Mikroskopisch in der Milz, Knochenmark und Drüsen grosse eigentümlich hyaline 
Zellclemente in dichter Auhäufung, welche die kleinfleckigen kinlugerungen bedingten. 

Über die Deutung dieser „epitheloiden“ Zeilen gehen die Ansichteu auseinander, 
Epithelien (Senator) sind es nicht. Buvaind nimmt Hyperplasie der Entlothelien der 
venösen Kapillaren an. Schlagenhaufer eine systematische Proliferation des retikulüren 
Grewobes, eine Systemerkrankung des lympbotiséh-häünatopoetischen Apparatcs neben dem 
Einfluss von unbekannten Ursachen. 

M. konnte mikroskopisch feststellen, dass die unregelmässig polygonalen Zcllkÿrper 
mit matt byaliocm Glanz an Schollen einer amyloidähnlichen kristallinen Substanz erinnern; 
cs liegt nicht eigentlich protoplasmatische primäre Hypertrophie vor, sondern sekundäre 
Dilatation durch Einlagerung einer frandartigen, nicht fettartigen Substanz. Die Kerne 
sind relativ klein rundlich, exsentrisch, oft bis 4 in einer Zelle. 

Die Zellen bzw. Zellhaufen liegen in alveolenartigen mit Endothel nicht ausge- 
kleideten Räumen, 

Die Ausläufer der Zellen lassen an ihre Herkunft von Endothclien oder Retikulum- 
zellon denken. Im Knochenmark und Lymphdrüsen verhalten diese Zellen sieh ebeuso. 

Pappenheim (Berlin). 


235) W. F. Predtetschensky, Die Leberzirrhosen und Morbus Banti. Mediziuskoje 
Obosrenje 1907, Nr. 2. | 

Verf. wirft die Frage auf, ob der Morbus Bauti als Krankheit sui generis aufzufassen 
sci An der Hand seiner 6 Fülle (die Wiedergabe der Kraukengeschichte wäre zu weit- 
läufig) und der aus der Literatur bekannten Krankengeschichten kommt Verf. zur Über- 
zougung, dass kein einziges der Symptome, welche als charakteristisch für Morbus Banti 
bezeichnet wurden, auch wirklich einwandsfrei in differentialdiagnostischer Beziehung 
»wischen atrophischer Leberzirrhose und Morbus Bauti ftir letztere su verwerten sei. Vicl- 
mehr rechnet er die meisten unter Morbus Banti beschriebenen Fülle zu den selteneren 
Formen der atrophischen Leberzirrhose mit vornchmlicher Lokalisation des Krankheits- 
prozesses in der Mil. In ätiologischer Beziebung kommen für diese Art vou Fällen (trotz 
vielfach fehlender anamnestischer Daten) Lucs hereditaria tarda und Malaria einerseits, 
und anderseits eino Autointoxikatiou vom Magendarmtraktus in Betracht, 

0. Hartoch (St Petersburg). 
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336) A. W. Zaberbiller, Kasuistischer Beitrag zur Lehre von der Splenomegalia . 
cum chlornnnemin et cirrhosi hepatis (Morbus Banti) Medisinskoje Obosrenje 
1908, Nr. 8. 

Ausführliche Krankengeschichte cines Morbus Banti bei cinem 20jährigen ju 

Manne mit instruktivem Scktionsbofund. Die auch sonst bei der Bantischen Krankheit 

vurkommende Leukopenie war in diesem Falle besondera ausgeprägt und zeigte Werte von 

1000 und 1200 Leukozyten im cum. Die Leber zeigte mikruskopisch das ausgeprigto 

Bild einer Cirrhosia anuularis mit stark erweiterten und von Erythrozyten vollgepfropften 

Gefissen, wobei ein auffalleuder Zellreichtun des neugebildeten Bindegewebes vermerkt 

wurde. Im Vergleich zur Leber war der pathologische Prozess in der Milz (26cm Linge, 

l4cm Breite) viel weiter vorgeschritten; die Trabekel und Follikel zeirten eine Uniwand- 
long des retikulären Gewebes in tcilweisc hyalin verändertes Bindegewebe, und die 

Nalphigischen Kürperchen waren im Volum vermindert und teilweise von grobfaserigem 

Bindegewebe ersetzt. Eine eigentliche Endophlcbitis obliterans wurde nicht gefunden. 

Zum Schlusse sei erwähnt, dass cine zweimal eingeleitete Rôntgentherapie nur von 
vorübergehendem Erfolge war. OÖ. Hartoch (St. Petersburg). 


237) Einhorn, Bemerkungen zur Bantischen Krankheit (Splenomegalie mit 
Leberzirrhose). Arch. f. Verdauungskrankhciten, Bd, XII, Nr. 6. 

Banti nimmt an, dass in dem nach ihm bouaunten Symptomenkomplex von Anämio 
mit Megalosplenie, Leberzirrhose und Aszites die Milz das primär orkrankte Organ, der 
eigentliche Sitz der Erkrankung sei. Der von der Milz produzierte giftige Stoff erzeuge 
in der Leber Zirrhose mit Aszites, im Blut und Knochenmark Anännie. 

Mit der Exstirpation der Milz hat man auch gute Erfolge erzielt. 

Verf. toit auf Grund eigner Erfahrungen (18 Fälle) die Krankheit in 8 Gruppen ein. 
I. Rein klassische Form des Bautischen Schema. IL Hämorrhagische Form mit profusen 
Magendarmblutungen, wie sie von Senator beschrieben sind. LL Kombination schwerer 
Magenstörungen mit Anämic, Leberzirrhose und relativ geringer Milzvergrösserung. Diese 
Form ist der gewöhnlichen Therapie noch am besten zugänglich, zumul einer auf Behebung 
der Dyspepsie gerichteten. Vielleicht gehört sie nicht zum eigentlichen Morbus Banti, doch 
hält sich E. für berechtigt, sie syınptomatologisch einstweilen hier einzuordnen. 

Pappenhcim (Berlin). 
238) Hedenius, Ein Beitrag zur Beleuchtung der sog. Bantischen Krankheit. 
Zeitschr. f. klin. Med., Bd. LXIIT, H. 1—4. 

Verfasser berichtet von einer Erkrankung, die klinisch unter dem Bilde des Morbus 
Banti verlief. Bei einem bis dahin gesunden Manne entwickelte sich ohne vorauagegangene 
Lues und Alkoholmissbrauch ein Milztumor, und es traten leichte Synıptome von seiten des 
Magendarmkanals ein. Die Zahl der roten Blutkörperchen betrug 200000, der Hämo- 
globingebalt 58 Proz., dic Zahl der weissen 2000, und es bestand Poikilozytose. Später 
traten Aszites und Atmungsbeschwerden auf, die Leber wurde kleiner, die Kachexie nahm _ 
zu. (siegen Ende der Krankheit trat Blutbrechen ein. 9 Jahre nach der ersten Wahr- 
nchmung des Milztumors starb der Kranke. Abweichend von dem typischen Bilde des 
Morbus Banti war in diesem Falle nur das Alter des Patienten, das Fehlen von Fieber 
und Ikterus und das Vorhandensein von Schnierzen in der Milzgegend. Die mikroskopischo 
Untersuchung der Organe ergab aber nicht den typischen Befund. Es fand sich nicht die 
von Banti weschilderte Fibroadenic der Milz, sondern nur eine mässige Verdichtung des 
Stromas, und das ganze mikroskopische Bild der Milz kann als cine chronische, entzündliche 
Hyperplasie des Organs gedeutet werden. 

Die Leber zeigte den Typus der Laünnecschen Atrophie. Verfnsser vermutet, dass 
hier im Zusammenhang mit einer ütiologisch nicht aufgeklärten Darmstenose eine chronische 
Infektion oder Iutoxikation vom Darme auxgegungen ist, welche die Milz- und Leber- 
vcränderungen erzeugt hat. Verf. kommt auf Grund dieser Beobachtung ciner kritischen 
Sichtung der Literatur zu folgenden Schlüssen. 1. Die Bantischen Krankheitsstadien und 
das ganze nach Banti von Osler, Senator u. a. modifizierte und für die Krankheit als 
charakteristisch hervorgehobene Symptomenhild wird bisweilen in Fällen getroffen, die den 
von Banti geschilderten pathologisch-anatomischen Befund gar nicht zeigen; wie früher 
Marchand bewiesen hat, dass es andererseits Fälle gibt, die klinisch und pathologi 
ganz dem Bantischen Bilde gleichen, aber sicher eines anderen, nämlich syphilitischen 
Ursprungs sind. 2. Die klinischen Merkmale des Blutes bei Morbus Banti zpeziell können 
auch in anderen Kraukheiten mit Splenomegalic vorkommen. 8. In gewissen Fällen von 
laberzirrhose sind wahrscheinlich die Umstiinde besonders begüustigend für das zeitige 
und das Krankheitsbild sogar beberrschonde Auftreten eines grossen Milztumors, der da- 
durch als primäres Symptom imponiert. Ks ist immer auch möglich, dass es eine kleine 
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und seltene Gruppe von Krankheitsfällen gibt, die sich schliesslich als Bantische im 
engsten Sinne absondern lassen. Um dies zu ermöglichen, sind aber eine mehr kritische 
Prüfung der klinischen Symptome und eine genauere Durchforschung der pathologischen Er- 
gebnisse, als bisher geschehen, unerlässlich, damit die bequeme Diagnose „Morbus Banti“ 
nicht länger in solcher Ausdehnung missbraucht werde. Hans Hirschfeld (Berlin). 


230) J, O. Simonds, Splenomegaly and Banti’s Disease. Journal of Infectious 
1868838 1908, Vol. V, 0. 23. 

The author reports a case of splenic enlargement and anaemia of a chlorotic type 
in à male of 33 years of age — who was under observation 4 years und died from hae- 
morrhage at operation for splenectomy. | 

The spleen weighed 1000 qm, and on section showed a general fibrosis. In addition 
there was disseminated thrombosis of the splenic sinuses and small veins with deposite of 
iron containing pigment in the thrombosed regions. Abstracts of 33 similar cases are 
given and also of 14 of the Gaucher type, which the author regards as quite distinct. 

Bunting (Virginia). 
240) F. RB. Nager u. J. Biumlin, Beitrag zur Pathologie und Therapie der sog. 
Bantischen Krankheit. Beitr. e. klin. Ohir., Bd. LVI, Nr. 2. 

Verfasser benutzen einen im Kantonspital Münsterlingen von Brunner operierten 
Fall zur Erörterung der mit Leberzirrhose verbundenen Splenomegalie. Die klinischen 
Tatsachen ergeben kurz Folgendes: 

Eine anscheinend gesunde Frau merkt das Auftreten einer harten Geschwulst in 

ihrer linken Leïbesscite. Ein Jahr später wird die Diagnose auf Splénomégalie primitive 
gestellt, da sich Oligozythämie, Oligochromämie und Leukopenie finden. 
É Nach der Milzexstirpation stellt sich eine auffallende Hyperleukozytose ein. 2 Jahre 
post operationem befindet sich Patient noch wohl. Der Milztumor hat eine Länge von 
24,5, Breite von 11, Dicke von 6 cm. Pathologisch-histologisch ergibt sich eine hoch- 
gradige indurative Splenitis, starke Gefässveränderung mit Sklerose und zirkumvaskulärer 
Bindegewebaneubildung, die zur Atrophie der Follikel und Verödung der Pulpa geführt 
hat; ausserdem finden sich noch Blutungen und alte Infarkte; ferner sind Riesenzellen, 
reichlich eosinophile Zellen sowie zystische Hohlräume vorhanden. Differentialdia- 
gnostisch bestehen besonders klinisch grosse Schwierigkeiten, Vielleicht sind der hämato- 
logische Befund und der Nachweis der Riesenzellen pathognomonische Merkmale. Verfasser 
halten deu Morbus Banti für eine nosologische Einheit, deren einzig richtige Therapie die 
Splenektomie zei. 

Als Ergebnis ihrer Arbeit kommen sie zu folgenden Schlüssen: J. Die klinischen 
Beobachtungen und histologischen Befunde lehren, dass der Morbus Banti doch als noso- 
logische Einheit aufzufassen ist, und zwar als primäre Erkrankung der Milz. 2. Eine sorg- 
fältige Differentialdiagnose lässt die vielen Widersprüche vermeiden, welche eine grosse 
Zahl der bis jetzt publizierten, sehr unsicheren Fälle zeigen, insbesondere sind Lues here- 
ditaria und Cirrbosis hepatis zu trennen. 

8. Das erste anlimische Stadium des Morbus Banti ist identisch mit der Spléno- 
mégalie primitive und der Anaemia splenica. 

4. Die Splenektomie ist die einzig richtige Therapie für sichere Fälle von Spleno- 
megalie mit Leberzirrhose; es ist ihr im aszitischen Stadium die Talmasche Operation aa- 
zuschliessen. Coenen (Breslau). 


241) Oettinger et Fiessinger, De la maladie de Banti. Revue de médecine, dé- 
cembre 1907. 

Les faits publiés par Banti et, après lui, par de très nombreux auteurs, sous le nom 
de ,Splénomégalie primitive avec cirrhose hépatique“ n'ont pas été acceptés sans réserves 
par certains auteurs: on y a vu des cas de cirrhose hépatique dans lesquels l'hypertrophie 
de la rate avait atteint un volume considérable mais ne différait pas, au point de vue 
pathogénique, de la splénomégalie cirrhotique banale. De fait, parmi les nombreux cas 
publiés en Allemagne et en Amérique, sous le nom de maladie de Banti, un très grand 
nombre d'entre eux ne méritent point cette désignation; mais il n'en est pas toujours 
ainsi, et dans un certain nombre de cas on a pu mettre en évidence l'antériorité des lésions 
spléniques et trouver dans une endophlébite splénique et portale le chainon intermédiaire 
entre la splénite et l'hépatite (observations de Dock et Warthin, Amer. Journ. vf Med. 
Sc., janv. 1904). 

Dans les deux faits rapportés ici, il s'agit de malades qui présentérent, dacs ses 
grandes lignes, le syndrome de Banti, c'est-à-dire qui, durant fort longtemps, comme 
eymptöme essentiel, presque unique, conserverent une splénomégalie tres accusée et qui 
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ultérieurement surcombèrent avec une ascite analogue à celle de la cirrhose hépatique. 
Or tous deux étaient atteints d’hypertrophie cirrhotique de la rate compliquée d’endophlé- 
bite splénique qui, propagée à la veine porte extra- et intra-hépatique, avait donné lieu à 
tout un syndrome hépatique, alors que le foie lui-même était à peu près indemne de toute 
lésion cirrhotique. 

Le premier malade, âgé de soixante-cinq ans, présentait pendant son premier séjour 
à l'hôpital une splénomégalie sans ascite constante avec foie normal: rentré à l'hôpital six 
mois après, il présentait une ascite du type cirrhotique et succomba après plusieurs ponc- 
tions. Chez le second, âgé de cinquante et un ans, la maladie dura huit ans et débnta 
par de l'ictère et de l’ascite: mais ces symptômes hépatiques disparurent, et, pendant un 
temps prolongé, la splénomégalie persista seule, accompagnée de troubles de la santé géné- 
rale et de symptômes gastro-intestinaux; enfin les signes classiques de la cirrhose earacté- 
risèrent la période terminale. | 

À l’autppsie du premier malade, rate de 529 grammes, dure et scléreuse, foie not 
cirrhotique à l'œil nu, veine porte scléreuse et épaissie; du côté de la rate, sclérose pul- 
paire avec figures de macrophagie, phlébite ancienne et thrombose des veines; du côté de 
la veine porte, épaississement fibreux considérable sans fibres élastiques et thrombose ter- 
minale; du côté du foie, phlébite des radicules portes avec tissu fibreux entourant les veines 
portes et formant une ébauche de cirrhose monv-veineuse, mais sans anneaux cirrhotiques 
et avec intégrité complète des veines sus-hépatiques; les canaux biliaires sont étouffés par 
le tissu fibreux, mais ne présentent pas de trace d’angiocholite. \ 

Chez le second malade, la rate pèse 1200 grammes, la veine splénique est également 
épaissie, ainsi que la veine porte dans sa partie comprise entre J’abouchement de Ja vcine 
splénique, et le foie présente histologiquement une légère cirrhose purement périportale 
avec périphlébite des rameaux portes et intégrité des veines sus-hépatiques. | 

En somme, ces deux faits semblent plus démonstratifs encore que ceux de Dock et 
Warthin à cause de l'absence de cirrhose hépatique, car il n’est plus possible, ici, d’in- 
voquer une lésion du foie pour expliquer la splénomégalie. 

Au point de vue de la siguiflcation et de la pathogénie de la lésion splénique, les | 
auteurs font remarquer qu'elle rentre dans le type de la sclérose hypertrophique pulpaire 
(Gauckler), lésion d'ordre hémolytique qui doit probablement être d'origine infectieuse ou 
toxique, sans qu'on puisse préciser davantage. Ils concluent à Vindication éventuelle de 
la splénectomie dans un certain nombre de cas. Aubertin (Paris). 


242) M. Aseoll, Caso di morbo di Banti con estremo leucopenia (900 leucociti 
per mmc.) Soc. med. chir. di Pavia, 20. XII. 07. (Policlinico, Soz. pratic 1908, 2.) 
Description d’un cas de maladie de Banti avec une extréme leucopénie (900 leuco- 
cytes dans un cm’). a Parodi (Turin). 


243) 4. B. Armetrong, Splenectomy and Banti’s Disease. Brit. med. Journ. 10 Nov. 
1906, 8. 1273. 

Die Milzvergrösserung und Verhärtung trat vor 5 Jahren nach einem Stoss in den 
Leib auf. Die Blotuntersuchung ergab nach 2 Jahren: 

Rote 4 700,000, Weisse 5000, Hb 90 Proz., 80 Proz. Polynukleïre, 15 Pros. grosse 
und kleine Mononukleßre, 2 Proz. Eosinophile, 8 Pros. Ubergangsformen. 

Nach 5 Jahren Rote 4 820 000, Weisse 2960, Hb 85 Proz., 79 Pros. Polynukleïre, 
3 Proz. Mononukleäre, 11,6 Proz. Lymphozyten, 2,5 Pros. Eosinophile, 1 Pros. basophile 
Mastzellen, 8 Proz. Übergangsformen. | 

25 Tage nach der Splenektomie: 

Rote 3 830 000, Weisse 13000, Hb 76 Proz., Polynukleäre 73 Pros, Mononukleäre 
21 Proz., Lymphozyten 4 Proz., Eosinophile und Übergangsformen 3 Pros. 

8'/, Monate später: 

Rote 5200000, Weisse 14600, Hb 96 Proz., niemals Poikilozytose oder kern- 
haltige Rote. | 

In der splenektomierten Milz etwas erhöhte Konsistenz, Kapsel verdickt, Stroma 
vermehrt, Blutsinus erweitert, von endothelialen, pigmenthaltigen Zellen erfüllt; wenige 
lymphoide und. Plasmazellen. An der Stelle der follikulären Lymphozyten fanden sich 
dilatierte Gefässe und Bindegewebe, so dass die Follikel atropbisch erscheinen. 

Die Wände der Pinselarterien sklerotisch, keine Eosinophilen, aber hyaline Degene- 
rationsprozesse. 

Mehrere Tage nach der Operation schwere Tetanieanfülle, die dann verschwanden. 

Pappenheim (Berlin). 
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244) W. I. Bierring and E. Enfin, A Study of the Blood in Banti’s Disease be- 
fore and after Splenectomy. Jour. Amer. Med. Assoc., 1906, Vol. XLVI, No. 15, 


p. 1149. 

Report of the case of a white male, aged 98 yrs. At the age of 31 patient had 
malaria, „paroxysms occurring only once a wock“. These symptoms persisted for three 
or four, years until a change of climate was effocted. There was no history of ague- 
cake splecn. 

When first observed lower border of splecn was 10,5 cem below umbilicus; right 
border 8,5 cem beyond median line. Blood examination before splenectomy showed: Hemo- 
globin 65°/,; red cells 2 798 800; leucocytes 3689; differential count —, lymphocytes 16°/,; 
large mononuclears 3,3%,; neutrophiles 75,5°/,; eosinophiles 2,639/,; transitionals 1,12 °/,, 
mastzelien 6,379; indcterminates Ent Immodintely followiag splenectomy there was 
a Flight tal! in the number of red cells, then a gradual, uninterrupted rise to 4 608 000 
one and one-half years later, the hemoglobia °/, following a parallel course. The lenco- 
cytos rose steadily after the operation until on the twelfth dny their maximum number of 
24000 was reached. This rise was charakterized by a relative increase in the number of 
mononuclear leucocytes, especially the large rsononuclears. Following the rise there was 
a sudden drop to 10200, then @ second rise, until one month after the operation the 
number was 48 600. The secund rise was succeeded by a sudden fall to 7100; the number 
ouc avd onc-half years Inter being 11000. At this time the eosinophiles had reached 
their highest point — 4,9°/,. A lymphocytosis has persisted since the twelfth day after 
the operation, the last count made one and one-half years later shuwing 38,6°, Myclo- 
cytes wero absent, and nucleated red cells scarce, both before and after the splenectomy. 

Following tbe report is a partial review of the literature. Lamar (New York). 


245) Sehapfer, Spléncctomie pour maladie de Banti. Gazz. degli ospedali 19. I. 1908. 


Jl s'agit d'un cas de maladie de Banti traité la splénectomie et suivi trois aus 
après l'intervention. Le malade a été nettement amélioré, et le foie, qui était augmenté 
de volume au moment de l'opération, est revenu à ses dimensions normales. Les grands 
mononucléaires, qui étaient en proportion normale avant la splenectomie, atteignaient, trois 
ans après, la proportion de 27 à 87°, (p. 100). | 

Mais il s’est produit un phénomène extrémement intéressant, à savoir l'apparition de 
’ polyglobulie et de cyanose; les globules rouges qui étaicnt à 5780000 sont actuellement 
à 6270000, et la cyanose des extrémités est trés nette; il n’y a rien au cour. Les leuco- 
cytes cont montés à 20000; les polynucléaires, qui étaient à 78 p. 100 avant l'opération, 
‚sont actuellement à 56—58 p. 100; les éosinophiles ont augmenté. 

T’auteur fait remarquer quo l’on counait bien la po bulie temporaire qui suit la 
spléncctomie, mais insiste sur ce fait que, dans l’observations presents, la poly gobulie 
fut progressive et permanente. Le fait n’a pas été signalé encore dans la maladie de Banti. 

- Aubertin (Paris). 


246) L. Care, Heilung eines Falles von vorgeschrittener Bantischer Krank- 
heit durch Milzexstirpation. Deutsch. med. Woch. 1907, Nr. 29. — 

Nach der Milzexstirpation trat eine Besserung des Hämoglobingehaltes, eine zuletzt 
sich auf das fast Dreitache steigernde Zahl der roten und eine über das Fünffache sich 
allmählich vermehrende Zahl der weissen Blutkörperchen auf. Im Anfang waren die 
weissen Blutkörperchen im ganzen stark vermindert, und zwar ein wenig relativ zu un- 
guusten der polynukleären. Dieses Verhältnis steigert sich gans erheblich, trots der ganz 
wesentlichen allgemeinen Hebung des Gesundheitszustandes und der ganz wesentlichen 
Besserung des allgemeinen Blutbefundes. Erst später machte es einem einigermassen nor- 
malen Verhalten in den Verhältniszahlen Platz. Auch vor der Operation bestand zeitweise 
gesteigerte Körpertemperatur. Sie schwand nach der Operation ganz allmählich, um zu- 
letzt dauernd normal zu bleibon. Verfasser glaubt demnach, dass das Fieber bei der 
Bantischen Krankheit durch den Krankheitsprozess bedingt ist und auf die toxische oder 
infektiöso Natur der Krankheit hinweist. v. Boltenstern (Berlin). 


247) Léon Bérard, Du traitement chirurgical de la maladie de Banti. A pro- 
pos d'une splénectomie pour splénomégalie primitive, avec rate mobile. 
Lo Bulletin médical 1896, No. 83. 

La splénectomie a été suivio de guérison. L'étude du sang, avant l'intervention, 
est incomplète. I] n'y avait pas de tuberculose de la rate. Sabrasès (Bordeaux). 
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248) Suleiman Nouman, La maladie do Banti Etiologio ot Traitement. Presse 
médicale, 28 avril 1906. 

Trois observations de splénomégalie nettement paludique, avec anémie et chiffre 
leucocytaire normal (pas d'autres détails sur les leucocytes), que l’auteur considère commo 
des cas de maladic de Banti(?). Traitement par la quinine et, l’arsenic; amélioration. 

Aubertin (Paris). 
249) v. Jakseh, Chronische Spleuomogalie mit Röntgenstrahlen behandelt. 
Gesellsch. der deutschen Arstc Böhmens, Prag, 23. Okt. 1907. 
Pappenhcim (Berlin). 
250) V. Care La roontgenisation dans un cas de loucémie et dans un cas 
de maladie de Banti. Annali di l’Ettricità med. e terap. fisica., Sept. 1907. | 

La roentgenisation soulage sensiblement les leucämiques; les fonctions, les forces, la 
nutrition, l'état général s’améliorent; l’euphorie est due au rapetissement de la rate et au 
fait que le sang redevient normal. Cette amélioration persiste après la suspension da 
traitement. 

Chea le second malade, l’état général s'améliora, le liquide se résorba, la flèvre dis- 
parut, la rate reprit un volume normal; bien que le malade ne fût pas guéri, la roentgeni- 
ration doit étre recommandée dans ce cas; elle donne des améliorations incontestables, alors 
que les autre traitements sont très rarement efficaces. 

Robert-Tissot (Chaux-de-Fonds). 
251) M. Pameot, L’opothérapie de la rate dans la splénomégalie paludiquo. 
Société médicale du Nord; Nord médical, 1cr mars 1907, pg. 8—97. 
a Sabrazös (Bordeaux). 
252) J. d. Brachio, The Treatment of Enlargement of the Spleon with Hypo- 
dermic iujection of Terpontiue. Indian med. Gasetto March 1908. 

It has been found that the spleen diminishes in size as the result of an abscess 

cansed by the injection of m V of oil terpentine. Goodall (Edinburgh). 


253) Edens, Über Milzvenenthrombose, Pfortaderthrombose und Bantische 
Krankheit. (Krankenh. Bethanien, Berlin.) Mitteil. a. d. Grensgchicten der Med. u. 
Chir. 1907, Bd. XVIII, S. 59. 

Ein 31jäbriger Mann hatie intra vitam cinen grossen, harton Milztumor, 2 mal Blut- 
brechen, Pleuritis, Ascites gezeigt. Mässige Aniimic, Leukopenie ohne Lymphozytose, an 
der Leber nichts sicheres zu findon. Bei der Autopsie fand sich eine grosse, fibröso Milz, 
vine totale Thrombose der Milzvene, partielle der Vena portae. Verf. sicht die Thrombose 
‘wahrscheinlich traumatisch) als das primäre an und glaubt nicht, dass in seinem Falle eine 
Bantische Krankheit mit Endophlobitis und sckundärer Thrombose vorliegt. Div praktisch- 
therapeutisch nicht unwichtige Differentialdiagnose zwischen Morbus Banti und Milsvonen- 
thronibuse wird besprochen. Im Anschluss daran Mitteilung zweier weiterer Fille von Milz- 
und Mescatcrialvenentbrombose mit akutem Beginn. . Morawitz (Heidelberg). 


. 254) Thôle, Bantische Krankheit im Anschluas an tropische Dyscuterie. Ärztl. 
Verein Danzig 2. V.07, 8. Dtsch. incd. Wochenschr. 1907, Nr. 40, 8. 1662. 

Guter Erfolg nach Splencktomic der 850g schweren Mils und Talmascher Omenti- 
fixation. Hb stieg von 56 auf 80 Proz., die Erythrozyten von 8 auf 4 Millionen; die Leuko- 
zyten ranken von 25000 auf 10000. 

Der Blutbefund wich insofern von dom nach Splenektomie gewöhnlichen Befund ab, 
als nur die grossen Mononukleiiren Iyınphoiden Markzellen (?? Ref.)') und die eosinophilen 
Jeukozyten vermehrt waren, nicht aber die Lymphozyten (entsprechend dem Fehlen der 
Drüsenschwellungen). Pappenheim (Berlin). 


255) Grenier, Le foic syphilitiquo hypcrsplénomégalique. ‘l'héso de Paris, 1906. 
La syphilis héréditaire ou acquise peut réaliser ce type. Lo foie est sclércux d'une 
façon diffuse sans étre flceld. L’hypersplénomégalie s’expliquerait par l'intensité de la 
déglobulisation qui se traduit, dans ces cas, par une anémie très marquée. 
| Sabrazés (Bordeaux). 
256) R. B. Radeliffe, A casc of periarthritis with anacmia and enlarged spleen. 
‘ane Soy Ar Nich d | elli h larged spl nd 
y, 9, with pains aud swelling in the joints, enla spleen and retro- 
peritoncal glands. . Goodall (Edinburgh). 


1) Von R. Blumenthal, K. Ziegler und Heinz. Gemeint sind grosse lymphoide 
Leukosyten (Splesosyten). 
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257) RB. v. Jaeksch, Arthritis urica, Megalosplenie und Leukopenie. Deutsch. 
med. Woch. 1908, Nr. 15. 

In dem mitgeteilten Falle spielte sich von Anfang an und zwar anscheinend noch 
bevor ein Milztumor sich entwickelte, eine Reihe von Symptomen in den Gelenken ab, 
welche als gichtische Veränderungen ru bezeichnen sind. Erst später trat dann der Milz- 
tumor und im Gefolge dieses die Leukopenie auf. Die Blutuntersuchungen zeigen mit Be- 
stimmtheit, dass sie auf Kosten der polynukleären neutrophilen Zellen cintrat, dass aber 
keine anderen insbesondere pathologische Leukozytenformen im Gegensatz zu Leukämie und 
Lymphämie sich einstellten und dass zum Schluss das Blutbild einer schweren Anâmie mit 
Leukopenie vorlag. Stickstoff wurde insgesamt entsprechend der schweren Ernährungs- 
störungen in geriugerer Menge als normal ausgeschieden, während eine vermehrte Aus- 
scheidung der Harnsäure sich nicht konstatieren liess. Auch die Ausscheidung der Purin- 
körper durch die Fäzes war nicht vermehrt,. und die geringen Mengen Harnsäure, welche 
gefunden wurden, können ‘nicht mit der hier bestandenen Arthritis urica in Zusammen- 
hang gebracht werden. Trotz der enormen Veränderungen, welche durch die Gicht mehr 
oder weniger in sämtlicheu Gelenken gesctzt wurden, zeigten die Röntgenbilder diese 
Befunde absolut nicht an. Der Befund war trotz Untersuchung zahlreicher Gelenke normial. 

Die klinische Beobachtung stand mit dem anatomischen Befunde in vollständigem 
Einklange mit der einzigen Ausnahme, dass eine terminal auftretende Perikarditis als auch 
Pleuritis bilateralis nicht diagnostiziert wurden. 

In diesem Falle war der durch die verschiedensten Noxen berbeigeführte Symptom- 
komplex der Bantischen Krankheit, der Megalosplenie und der Leukopcnic durch die ura- 
thische Diathese bedingt. Alle anderen Ursachen, welche bisher ftir ein derartiges Krank- 
heitsbild verantwortlich gemacht wurden, insbesondere Trypanosomeninfektion, Lues werden 
durch das Resultat der Sektion mit absoluter Sicherheit ausgeschlossen. Es bleibt also 
nichts anderes übrig als zu sagen, dass die Gicht in diesem Falle die Symptome der 
Leukopenic und Megalosplenie hervorgerufen hat. | v. Boltenstern (Berlin). 


258) A. Cavassani, Sulla malattia di Banti nella età giovanile. Contributo 
clinico ed istologico. La pediatrica 1907, num. 6. 
| Les caractères anatomiques et cliniques de la maladie de Banti ne sont pas défini- 
tivement fixés. La preuve en est fournie par un cas nouveau observé par l'autcur ches 
un enfant de 12 ans, sans antécédents héréditaires ou morbides. La maladie même avait 
été ptécédéo d’un ictère prolongé. On constata ensuite une splénomégalie énorme et de la 
tuméfaction du foie qui était induré; sa surface était irrégulière, bosselée ct son rcbord 
défonné et émoussé. Pas d’ascite et aucun symptôme propre à la période dite intermédiaire. 
Les signes physiques étaient donc ceux de la 3e péricde (cirrhose hépatique), mais les 
signes cliniques étaient ceux de la 1re période (anémie). IJ fut ordonné des reconstituants 
et une cure de raisins; la splénectomie fut refusée. Le malade est perdu de vue pendant 
une année; il rentre ensuite À l'hôpital avec une ascite qui fut ponctionnée plusieurs fois. 
L’autopsic confirma le diagnostic de maladie de Banti. Histologiquement, le foie était 
cirrhotique avec atrophie annulaire avancée; la rate présentait la fibroadénie caractéristique. 
Tl y avait en outre des signes tres graves de stase sanguine, des cxtravasats sanguins et 
dépôt de pigment jaune-brun dans la rate. 
| L'absence de pigment sanguin et de stase sanguine dans la rate était considérée comme 
caractéristique de la maladie de Banti. L'auteur recherche la cause de cette irrégularité 
et montre que la phase intermédiaire de la maladie de Banti n'est pas nécessaire, puis 
qu'elle peut manquer. A la 1re période, le foie peut présenter de graves lésions interstitielles: 
dans ces cas, l'intervention chirurgicale serait évidemment inutile. 
Robert-Tissot (Chaux-de-Fonds). 
259) Finkelstein, Morbus Banti bei Kindern. Jahrb. f. Kinderheilkunde 1907. 
Pappenheim (Berlin). 
260) H. Batty Shaw, Hepato-splenomegaly with ascites. Proc. Royal Soc. of Med. 
Vol. 1, 3. Jany 1908. 
Female aged 3'/,, Blood normal except for low Hb percentage. 
Goodall (Edinburgh). 
261) Schiassi, Anemia splenica, morbo del Banti, splenocleisi. (Anaemia splenica, 
Bantische Krankheit, Splenokleise.) (Clinica chirurgica, ‘Bologna.) Rivista critica di 
clinica medica 1906, vol. XX—XXI 
Auf Grund eines Falles von Anaemia splenica und zweier anderer von Bantischer 
Krankheit, von denen zwei durch einen operativen ‚Eingriff, der nicht in der Splenektomie 
besteht, geheilt sind, nimmt Verf. Gelegenheit, seine eigenen Ansichten über die höchst 
verwickelte Frage der Entstehung und Therapie der beiden Affektionen auseinanderzusetzen. 
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Er erinnert vor allem daran, dass zwischen der Anaemia splenica und der Banti- 
schen Krankheit eine Parallele bestehen muss; vielleicht sind es nur zwei Varietäten einer 
and derselben Krankheit, da die prädisponierenden Bedingungen, die Art und Weise des 
Anfanges, die Entwickelung der Splenomegalie, der anatomische Befund der Milz und die 
beiden Affektionen gemeinsamen hämatologischen Eigenschaften deutlich sagen, dass, wenn 
bei der Bantischen Krankbeit der Splenomegalie sich ausser der Anämie auch die Ent- 
wickelung einer l,eberzirrhose anschliesst, dass diese Erscheinung dann nur auf die beson- 
dere Disposition der Leber des betreffenden Patienten, an Sklerose zu erkranken, zurück- 
zuführen ist. 

Er tritt dann direkt in die Diskussion über die Entstehung der Krankheit ein und 
bemerkt an erster Stelle, dass zwei Faktoren hierbei eine sehr grosse Rolle spielen mfissen: 
der prädisponierende und der infektiöse Faktor.. Das prädisponierende Element würde durch 
eine kongenitale schwache Struktur des blutbildenden Apparates gegeben sein, wodurch 
die Krankheit dem chlorotischen Typus nahe gebracht und sogar mit.ihm verwechselt 
würde. Dies kann man aus jeder etwas sorgfültigen Anamnese der Patienten und aus der 
medizinischen Literatur entnehmen, die schon an Fällen mit entschieden familiärem Charakter 
sehr reich ist. 

Das infektitse Element muss aller Wahrscheinlichkeit nach auf den vielen und ver- 
schiedenen intestinalen Störungen beruhen, die meistens das Anfangssymptom der beiden 

eiten zu sein pflegen. Da dies jedoch in eine sehr frühe Zeit fällt, wo es absolut 
unmöglich und übrigens auch absurd sein würde, eine deutliche Milzhypertrophie zu finden 
und zu suchen, 80 begreift man, dass jede Untersuchung in diesem Sinne immer fruchtlos 
gewesen ist. Indessen haben wir an der Milz selbst ein Merkmal der vorangegangenen 
Infektion in den ausgedehnten perisplenischen Verwachsungen und in anderen Spuren vor- 
angegangener lienaler und perilienaler entzündlicher Prozesse. 


Hinsichtlich des dreifachen Blutbefundes, der Leukopenie, der Oligozythämie und 
der Oligochromämie, der noch bis heute einer erschöpfenden Erklärung harrt, glaubt Verf., 
ihn. als eine direkte Folge der schweren strukturellen Veränderungen der Milz deuten 
zu Können. 

Man muss sich die physiologischen Eigenschaften der Milz und ihre Beziehungen 
zur Blutbildung ins Gedächtnis rufen. Eine lymphogene Wirkung ist entschieden bei ihr 
durch die Physiologie nachgewiesen worden, welche das Verhältnis zwischen weissen und 
roten Blutkörperchen in dem in das Organ eintretenden arteriellen und dem aus demselben 
austretenden vendsen Blute berücksichtigte (1:2260 im ersten und 1:60 im zweiten Falle); 
abgesprochen wurde ihr dagegen, besonders von Ehrlich und der italienischen Schule, 
jede dirckt erythrozytenbildende Funktion, eine Sache, die sicherlich richtig ist, die aber 
nicht bei ihr eine aktive Beteiligung an der Bereitung des Hämoglobins ausschliesst, eine 
Funktion, die eng mit der Bildung der roten Blutkörperchen zusammenhängt, und die jüngst 
von deutschen Autoren nachgewiesen ist. 


Hinsichtlich der roten Blutkörperchen ist dagegen über eine nicht minder wichtige 
Funktion die Übereinstimmung eine allgemeine, nämlich für die Erythrolyse, für welche 
man ein Ferment verantwortlich machen muss, das auf die alten oder veränderten Blut- 
körperchen auflösend wirkt. 

Was kann nun in einer Milz vor sich gehen, die eine so starke Erweiterung ihrer 
eigenen Lakunen und eine so intensive Hypertropbie des Stützbindegewebes erlitten hat, 
dass sié um das Sechs- und Zwölffache ihres normalen Umfanges vergrössert ist? 

Augenscheinlich ist dies eine Steigerung der funktionellen Erscheinungen. Ver 
mindert oder auch fans unterdrückt wird die grosse physiologische Produktion von Lym- 
phozyten in der Milz sein, und zwar durch eine Deformation oder Zerstörung der hierzu 

stimmten anatomischen Bestandteile; noch mehr abgeschwächt ist die leichte, normale 
erythrozytenbildende Funktion, gesteigert dagegen die erythrolytische, da im Innern der 
Milz reichlich eine Lienase sezerniert wird, die infolge der neuen innerhalb der Milz ent- 
staudenen anatomischen Bedingungen imstande ist, die Integrität der Erythrozyten aufs 
schwerste zu schädigen. 

Diese schädliche Wirkung, welche die Milz auf das Blut Monate und Jahre lang 
susübt, kann nicht lange Zeit hindurch durch eine vikariierende Tätigkeit der anderen 
blutbildenden Organe ausgeglichen und neutralisiert werden, da diese von Geburt an 
schwach und daher ungeeignet sind, eine schwere und lange anhaltende ausgleichende 
Arbeit zu ertragen. 

Das Eintreten einer Animie mit progressivem Charakter wird also unvermeidlich; 
auch die gleichzeitige oder nachfolgende Entwickelung einer Leberzirrhose würde sozu- 
sagen gleichsam eine Folgeerscheinung der Anaemia splenica sein, die von der verschie- 
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denen Art und Weise abhängen würde, in welcher dic Leber auf die von der kmnken Milz 
herrührenden reizenden biochemischen Substanzen reagiert. 

Ist diese Vorstellung von der Anaemia splenica mit oder ohne Leberzirrhose richtig, 
so wird nach seiner Ansicht kein Hilfsmittel der inneren Mcdizin mehr imstande scin, 
einen derartigen Kranken wieder zu heilen; also nur von der Chirurgie wird man die 
Lösung der Frage erwarten können. Ja indessen die Radikaloperation — die Splenektomie 
— in der Praxis infolge der ihr anhaftenden Schwierigkeiten ihre Probe schr schlecht 
bestanden hat, so schlägt Verf. einen neuen operativen Eingriff vor, den er Splenokiciso 
nennt, und dessen Technik er eingehend beschreibt. 

Der Zweck der Splenokleise würde darin bestehen, die Zirkulationsbedinguagen der 
Milz und so auch den Blutzustand des Kranken zu verbessern. Tautz (Berlin). 


262) G. Rummo, Ancmia spicnica — spleno — cpato — cirrosi. Riforma medica 
1907, num. 30—89. 

In einer Reihe von zchn klinischen Vorlesungen stellte KR. 9 Fälle von Anaemia 
splenica verschiedener Herkunft vor. In allen Fällen war die Milz stark vergrössert und 
die Oligämie mehr oder weniger ausgesprochen; das Verbalten der weissen Zellen war schr 
wechselnd; in vielen Fällen war die Leber vergrössert. 

In klinischer Hinsicht muss der Namo Anaemia éplenien (Griesinger) aufrecht 
bleiben. Trotzdem kann man auf die Splenomegalia primitiva (Bruhl und Debove) nicht 
verzichten. Die Anaemia eplenica simplex s. pura und die Anacmia splenica cum cirrhosi 
sollen dieselbe Ätiologie haben; klinisch sind sie aber verschieden. 

1. Die Anaemia rplenica pura (Giivsinger-Banti) wird klinisch durch dic spos- 
tane, sich langsam bildende Spicnomegalic, das Fehlen der Lyinpbdrüsenschwellung, die 
bald eintretende progressive Anämie gekennzeichnet; Oligozythimic, Oligochromümic und 
Leukopenie sind für diese Anümie charakteristisch; die anderen Blutveränderungen sind 
sekundär, inkonstant und treten spät ein. - 

2. Dic zirrhogene oder hepatische Varictät ist eine primitive Splenomegalic. Das klinische 
Bild aber wird durch die Lcberveränderungen beherrscht, und so kommt es zur atrophischen 
Leberzirrhose (Laeunce). Eiue leichte Hypertrophic kann der Atrophie yurausgehen. 

Einige Autoren nehmen an, dass die hypertrophische venöse Zirrhose eine splenogere 
ist. Die bisher der Malaria, dem Alkoholismus und der enterogenen Vergiftung zuge- 
schriebonen Zirrhosen wären auch splenischer Herkunft. So mag cs am Ende sein; doch 
bleibt die Bantische Form die rein klassische. 

8. Die vom Verfasser ,bacmaticu“ genannte Anaemia splenica ist eine primitive 
Spicnomegalie ohne Leberzirrhose, bei welcher das hämatologische Bild sich von demjenigen 
dcr Anaemia splenica entfernt: Poikilozyten, Anisozyten, kerubaltige Erythrozyten (Mikro- 
— Normo- — Megaloblasten) kommen vor. Dieses Bild gleicht klinisch demjenigen der 
perpixidsen Auïmie; darum nennt cs Vorf. „paraperniziös“. 

Statt der Leukopenic kann hier eine Leukozytose erscheinen: pseudoleukämisch- 
paraleukämisches Bild der Anaemia splenica. 

4. Dic Anaemia splenica der Kinder (Morbus Cardarellii) hat eine unbekannte Atio- 
logie. Die primitive Splenomegalie, die schwere progressive Anämie mit Oligorythämic, 
Oligochromämie und allen den Formen der kernhaltigen Erythrozyten, eine mittelmässige 
Leukozytose und die sehr häufige myeloide Reaktion, die Milzverindcrungon wie bei der 
Anaemia spleuica adultorum charakterisieren diescibe. — - 

Der Einfluss dor Malaria auf die Nplenomegalia vera, sci sie zirrhogen oder nicht, 
ist sehr wechselnd, weil die Milz nicht immer gleichmässig reagiert. Die Splenomegalic 
kann abnehmen oder verschwinden; sie kann auch dauerhaft sein und ein toxigenetisches 
Zentrum bilden. Dic Malariazirrhose wird nicht dirckt durch die Hämosporidie gebildet; 
sie hängt von dem gestörten Milzstoffwechsel ab. 

ummo schligt fulgende Klassifikation vor: 
Varietas pura lienali« (Griesinger-Bantische 


Krankheit). 
Cirrhosis atrophica portalis (Laénnecsche 
Krankheit). 
Cirrhosis hypertrophica — a Var. hepe- 
. . , iiaris (Hanot). 
I. Anscmin splcnica adultorum »  girrhogena mixta. 
cryptogenetic Varietas hematica s. pa iciosa Var. hematica. 


| n „ paraleucaemica 
infantum . ... Anaemia splenica pseudoleucaemica (Cardarelli, 
Jaksch). 
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| Kinzig a Malaria. 
IL Splenomegalia cirrhogenetica | Unter speziellen Bedinguayen: 


mit bestimmter (x. B. palan- cum cirrhosi venosa atruphica. 
discher) Ätiologie | n „ »  hypertrophica. 
» »  biliaris aut mixta (sehr selten). 


Robert-Tissot (Chaux-de-Foouils). 


Diese nusgersiohnet lichtvolle kritische Arbeit Rammos zeigt, dass es in Italian, dem 
klassisehen Lande der Blutforsobnng, wo ein Riszosero wohl mit als erster die moderns Hürnatulugie 
als lwisseuschaft hegründete, auch hente noch ganz hervorrugends, ernst zu nelımende 
Forseher auf diosem Gebiete gibt, die nicht aur der heirnatlichen Wisseuschaft nur Ziorde gereichen, 
sundern auch wait über die Grensen ihres Landes hinaus Gehör uud Achtung finden. 

Ich benutze diese (ielegenheit gern, uin meinen gelegentlich eines Reforates ther div Arbeit 
Bernardie (Fol, haem. VL Bd. Nr. 81) geschriebensa Worten die Einschränkung zaxufiivon, dass 
ich meinen Tadel über eine vielfach geistiose härnatulogische Massenprodnktion und Mrdery.ulerei in 
Italien — die am vin krasse: Beispiel zu wählen, unter Umständen nicht davor zurückschreckt, 
des Vorkommen der Substantie flamentose mittels Vitalfarbang im Blute bei Hübneraugsm und die 
Leakozytenformel boi Alterskatarakt su studieren — zwar aufrecht erhalte, dass ioh aber durchaus 
anerkannt haben will, dass os duneben sine stattliche Anzahl gans hervorragender genisler Blut- 
furscher (wie Fo, Banti, Marchiafava, Vassale, Sacerdotti, Cesaris-Demel, Biondi. 
Patelia, Ferrata, Schifone, Ciaccio u. a.) gibt, die von meinen Worten selbstreden iu 
kuner Weise berülrt werden. 

Mındorwertige Arbeiten wurdeu nattirlish auch in jodemn anderen Lande produziert, wenu- 
schon vielleicht Jtalien, iu dem die absulute Hämatologie besonders prosperiert und kultiviert wird, 
einen besonders hoheu Prozentsatz liorvon stellt und die Arbeiten der Ftihrer vor dem mirder- 
wertigen Wust dor Mass«nprodaktion etwas in dur Minorität bleiben. 

Wes ich hiermit nngeregt bsbon michte, ware, dasa die grossen Forscher and Führer der 
lämstologie in Italien ihren Einfluss dabin ansdehnten, dass die Schülerarbeiten mit etwas mehr 
Kritik angestellt würden. Gelänge es, daraufhin mit Erfolg zn wirken, so wire des unstreiti,z nur 
im Iotere-ne unserer gemeinsamen, von den anderan Disziplinen wegen der Komplisiertheit ihrer 
Terminologie und der Miffizilitat ihror Vorstellungen so oft chmähten und verhôlinten Wissen- 
schafe, und daon würden inoine vielleicht ctwas in ihrem Ansdrnuck su herben Wurte jedinialls 
ibre gute Absicht erreicht haben. 

Schliesslich sei noch erwähnt, duss kein innerer und swingender Grund vorlag, meine 
Bemerkung gerade an die Besprechang der Arbeit Bornardis anxuknüpfen Die Arbeit ist koines- 
weg» nunderwertigec als so viele andere dieses Genres, ini Qegenteil mit germdesu auserwähltem Fleien 
nud einer Sorgfalt, die vines würdigeren Objektes wert gewesen wäre, gefertigt. Aber gorade der Um- 
stand, dass dam Leukosytenforniel dus Blutes bei Knochenbriichen sogar eine stattliche Monographie 
gewidniet wurde, veruuiasste mich, bei dieser Celogenheit nicht sowohl Uber den fleissigen Autor als 
vicimehı über die ganse r. Zt. in Italien herrschende Mude in der Hämatologie einige Worte zu 
sagen. Pappenheizn. 


263) G. Mya, Anaemia splenica infantile. La medicina italiana 1907, num. 25. 
.Eine Vorlesung. Robert-Tissot (Chaux-de-Fonds). 


264) Danvers, H., La splénomégalie dans les maladies parasitaires. 
These de l'aris 1907. appenheim (Berlin). 


265) W. P. Herringham, À case of pigmentation with enlarged spleen and 
Leucopenia. ? splenic anaemia. Proc. Royal Soc. of Med. Dec. 190%. 

A man, aged 42, began to lose weight and the skia became pigmented. He had 
occasional vomiting, sometimes hacmatemesis. Red cells numbered 4500000, colour index 
0.98, leucocytes 1.700. ‘The splecn was greatly enlarged. Improvement followed the use 
of arsenic. Goodall (Edinburg). 


266) E. Bist, Les splénomégalies chez l’enfani. (Rapport présenté au congrès 
d@obstétrique, de gynécologie et de pédiatrie d'Alger, avril 1907.) Revue mensuelle des 
maladies de l’enfauce, mai 1907, pages 210—233. Sabrazés (Bordeaux). 


267) d. Cowan, On Anaemia with Enlargement of the Spleen, Particularly the 
„Family“ Form. Quarterly Journ. of Med. 1907, Vol. I, No. 1. 
h eu 1 was a man aged 21 who complained of a traumatic ulcer and swelling of 
€ 

At the age of 9 his spleen was found to be enlarged. Thcro was pallor and some 
enlargement of lymphatic glands. There was diversity in size and shape of the red cells. 
A few megaloblasts were found. Reds 2540000, Hb 44, white cells 5800, neutrophil poly- 
morphs 65,5, eosinophils 2, basophils 0,5, small mononuclears 24,5. transitionals and large 
mononuclears 7,5; myelocytes occasional. 

Oase 2 was a jouth of 19 suffering from vomiting, diarrboca, swelling of the ab- 
domen and limbs «nd breathlessness. At the age of 7 he had suffered from similar symp- 
toms with enlargement of the liver. . 

Red cells 2.000 000, Hb 30, white cells 8000; polymorphs 50, cosinophils 2, baso- 


Folie haematologica. VI. Band. 8. 21 
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phils i, myclocytes 2, small mononuclears 28, transit:onal and large mononuelears 14. 
Variations in size and shape of red cells was noted. There were normoblasts and rather 
fewer megoloblasts. ‘he resemblance between these cases and the splenic anaemia of in- 
fancy is insisted upon. _ Goodall (Edinburgh). 


268) W. Furrer, Beiträge sur Kenntnis dorAnaemia pseudoleucaemia infantum 
(Jakech-Hayem). Med. Wochenschr. 1908, Nr. 17—19. 

Verf. tritt mit Recht der Auffassung entgrgen, als ob es sich in diesen Fällen um 
kindliche Leukümie handele; es handelt sich vielmehr um eine Form entstadlicher Granulo- 
matose. 

Der Verlauf dieser infantilen lienalen Anämie, ausgezeichnet durch zahlreiche 
Noriuo- und Megaloblasten und mehr oder weniger starke Leukozytose ist meist ein 
günstiger. 

Es ist keine essentielle cigne Krankhocitsentität, sondern sin bestimmter Symptosnen- 
komplex, ein Syndrom bald der Rhachitis, der Lues oder. gewisser Darmerkrankungen, das 
auf toxiseher Schädiguag der blatbildenden Organe, besonders der Mils, mit intensiver 
reaktiver Reizung des Knochenmarks berubt. Pappenheim (Berlin). 


260) BL Koplik, Anacmia pseudoleucaemica iafantilis. Arch. of Pediatrics, march 


Der erste Fall betrifft ein Kind von 11 Monaten mit erheblicher Splenomegalie und 
zrosser Leber. Auämic mässigen Grades, beträchtliche Leukozytose (40 000 später 70 000 
bs print su 180000). Als Besonderheit bestand eine Polynukleose von schliesslich 

TOs 

Auch fanden sich kernhaltige 1 Rote und Myelosyten. 

Bei der Antopsie erwies sich die Milz hart und aklerotisch, die nesenterialen Lymph- 
drüsen und Peyerschen Plaques vergrössert, das Knochenmark rot. 

Weiter berichtet der Verf. über 2 weitere Fülle, deren einer einen Rhachitiker von 
18 Monaten betrifft, mit Anaemia splenica. Es fanden sich sehr sahlreiche kernhaltige 
Rote (38 Megaloblasten, 16 Mikroblasten auf 100 Leukozyten), eine Lymphosytose von 
69 Proz. mit ciner leichten Eosinophilie von 6 Pruz., welche den Prosentsats der poly- 
nuklcären Neutrophilen auf 25 Proz. herabdrückte. 

Heilung unter Aufstieg der Polynukleären bis auf 56 Pros. 

Pappeaheim (Berlin). 
270) D’Espine ct Jeanneret, Anémie pseudo-leucémique chez deux jumeaux 
rachitiques Archives de Méd. des Eofants, 2 nov. 1907. 

Il s'agit de deux jumeaux âgés de treise mois, n'ayant jamais eu do troubles gastro- 
intestinaux notables, mais présentant des deformations Trachitiques cousidérahles et une 
pâleur marquée. Le premicr succomba à une broncho-pncumonie, et ce n’cst qu'à J'autopsie 
qu’on fit le diagnostic d’anémie splenique par la constutation d'une splénomégalie et de 
globules nucléés abondants dans le sang. On examina alors l'autre enfant: rate volumi- 
neuse, anémic d'intensité moyenne (2 400 000 à 8 300 000), leucocytose marquée (jusqu’à 
7000), myélémie très accentuée (12 p. 100 de neutrophiles et 24 p. 100 de ules à 
protoplasm busophile); hématies mucléées en proportion asses peu considérable (1 à 4 p. 100 
en général). 

Etant donnée la forte proportion de myélocytes, les anteurs se demandent s'il s'agit 
de myéloïde atypique ou d’anémie splénique. Ils concluent dans ce dernier sens, à cause 
surtout de l'aspect histologique du foie qui ne présentait aucun foyer leucémique, à cause 
aussi de l'aspect de la rate qui était plus scléreuse que leucémique. Toutefois, les détails 
histologiques donués sont trop peu précis pour que la question puisse être tranchée. 

L'autre part, Les auteurs insistent sur l'importance prépondérante du rachitiame 
dans l'étiologie de Panémie splénique infantile. Aubertin (Paris). 


271) Ch. Cohen, Contribution à l'étude de l’anémie pseudo-leucémique in- 
fantile ou splénomégalie chronique avec anémie. Revue mensuelle des ms- 
ladies de l’enfance 1907, pages 250—-266, 809—814. 

L'auteur, apres une revue historique rapide, relate 6 cas personnels qui se ressem- 
blent cliaiquement. Les enfants étaient à la fin de ta première aunée où au commen- 
cement de la 2e. Par coatre il n'y avait pas d'unité 

Parmi les six observations nous en comptons une due à I héredo- , ume due à 
une débilité congénitale (avant terme), quatre au rachitisme. Il s'agit one là comme le 
le pense Tharson, d'un syndrome consécatif à des causes les plus diversen. 

L'autwie pscudo-leucémique s'accompagne presque toujours d'une infiltration de 
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cellules rondes, dit l’anteur, dans le foie, la rate, le sang. Elle n’a aucun rapport avec In 
leucémie myeloide; lo faible pourcentage des myélocytes ne justifie pas ln dénomioution 
de splénomégalie chronique avec myalémie. Le terme anémie pseudo-leucémique 
dû à v. Jacksch ne convient pas davantage. La denomination de splénomégalie. 
chronique avec anémie de v. Jackseh et Luset pourrait etre adaptée. 
Sabrazes (Bordeaux). 

372) Armand Delille, Etude histologique des organes hématopoiétiques dans 

un cas d’an&mie infantile pseudo-loucémwmiqne. Société médicale des hôpitaux, 

séance du 19 juillet 1907. 

Un enfant, âgé de 12 mois, nourrisson, a une grosse rate; do l'anfimie, beaucoup de 
globules rouges nucléés dans le sang, une leucurytose légère (13000), de la mononucleose, 
un peu de myélocytose neutrophile. Le tcbleau de l'anémie pseudu-leucémique se trouvait 

ise au complet. Au cours d’une broncho-pnoumonie, le malado a une attaquo de con- 
valsions et il succombe. 

La moelle osseuse, la rate, les ganglions montrent des phénomènes de réaction lym- 
phoïde et myéloïde associés et cumbinés à des modifications histologiques de nature in- 
flammatoire; ces dernières consistent en une évolution épithélioïde des cellules, dans le sens 
des plasmasellen, dass le tissu médullaire et dans les corpascules de Malpighi Les actions 
macrophagiques n'étaient pas exagérées. 

L'auteur se demande si Ja syphilis n'est pas en jeu. En tout cas, s'appuyant sur 
ks: données de l'autopsie, il écarte l’idée de tuberculose. IL estime, s'appuyant sur cetto 
observation, que l’anémie pseudo-leucémique est le résultat d'un processus infectieux. 

Sabrarès (Bordeaux). 
273) G. Glarratana, Contributo allo studio dell’ anemia splenica infantile. 
Gazzetta »iciliaun di medicina e chirurgia 1906, num. 47. 

Ausführliche Beschreibung von 3 Fallen von Anemia splenica infantum. Zwei von 
diesen Patienten sind Säuglinge. Eine unvollständige Untersuchung hätte sicher zur 
falschen Diagnose von Gastroenteritis chronica mit Rachitis geführt, eine Krankheitsform, 
welche Sfters mit Leber- und Milzvergrösserung einhergeht und von einer mehr oder 
weniger igen Anämie begleitet wird. 

In den beschriebenen Killen aber liessen die Oligämie, die Poikilozytose, die An- 
weseaheit von Normoblasten, die Verminderung des Hb-gehaltes und die leichte Kosino- 
philie die Diagnose sicher auf Anaemia spleuica stellen. 

Es wird dann eine Synopsis der histnrischen und wissenschaftlichen Entwicklung 
dieses pathologischen Begriffes, seiner Ätiologie nnd Pathogenese, gegeben, viele Ansichten 
sind noch verfochtea. Doch kann man folgendes annehmen: 

1. Die Anaemia spleniea inf. ist fast sicher eine Infektionskrankheit; man darf sic 
nieht als eine spezifische Entität betrachten, welche immer durch denselben Mikroorganis- 
mus verursacht wäre. 

2. Die Eintrittspforte der Iafektion ist wahrscheinlich der Tractus gastro-intestinalis; 
es würde sich also um eine sekundäre Iafektion handeln. 

3. In den zweifelhaften Fällen ergibt die Blutuntersuchung das Hauptkriterium: 
Oligämie, Foikilosytose, und vor allem Oligochromämie. Unter den weissen Zellen ist die 
Zahl der kleinen Lymphozyten am meisten vergrössert; in deu fieberfrvien Formen ist die 
Zahl der Kosinophilen vermehrt. 

4. Prognostisch ist die Zabl der Normoblasten und der Poikilozyten wichtig. 

j Robert-Tissot (Chaux-de-Fonds). 
274) F. Medemesi, Contributo alla patogenesi infettiva della anemia splenica. 
sg dei Congressi di Medicine interna Palermo 1907. (Tipogr. Camera dei Deputati 

Verf. behauptet, dass die von Banti beschriebene Anämia splenica keine einheit- 
liche Krankheitsentität, sondern ein bloeses Syndrom vorstellt, dessen primum movens eine 
infektiöse =. T. allerdings noch unbekannte Ursache ist. Ein vos ihm studierter Fall zeigt, 
dass das Syndrom der Spienomegalia chronologisch verschieden verläuft in seinen akuten 
usd chronischen Phasen; bei ersterer ist die Infektion noch aktnell und kann noch bekämpft 
und geheilt werden; bei der chronischen Form findet man bloss die Residien in Form von 
bereits tzten anatomischen Alterationen ohne Spuren der früheren Infektion; dicsc 
kann nicht anders bekämpft werden als allein durch die Splenocleisig von Schiassi. 

Pappenheim (Berlin). 
275) J. M. Sedan, Über Anaemia pseudoleucaemica infantum, Anaemia splenica, 
Splenomegalia anaemica Banti, Splenomegalia rabra polycythaemica, 
Leukanämie und aplastische Anämie. Clinics Philadelphia. Vol. IV. 
Amberg (Baltimore). 
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276) G. A. Gibson, Preliminary Note ou somc Aspects of Splenic Anacmia. 
Lartvet, March 21st 1908. | 
A’ man, aged 36, suffered from great splenic cnlargewent. No enlargement of glands. 


Erythrocytes 2250000, Hb 50, leucocytes 3600; polymorphs 73, small lymphocytes 23, 


large mononuclears 3, cosinophils 1 per cent. There was pyrexia, diarrhoca and vomiting. 
Nucleic acid at first raised the number of leucocytes but this was not maintained. Attack» 
of epistaxis became frequent. Splenectomy was considered but as a preliminary mioasurc 
the tibia was trephined!) and a portion of marrow was removed for examination. This 
was found to be in a condition of gelatinous degeneration. - 

lencctoiny was therefore nol entertained. 

semorrhages became more frequent, dropsy developed and death followed a sudden 


attack of hyperpyrexia. Goodall (Edinburgh). 


277) Raoul Labbé ct Ch. Aubertin, Anémie splénique avec éosinophilie. Revuc 
mensuelle des maladies de l'enfance 1907, pages 69—78. 
Les types d'unémie splenique myéloide ou lymphoïde, tranchés ches l'adulte, le sont 
beaucoup moius chez l'enfant, Sabrazès (Bordeaux). 


278) M. J. Lewis, Splenic anaemia, splenectomy, hud recovery. With studics 
of the blood covering a period of seven ycars. Amer. Journ. of the Med. 
Sciences, Aug. 1908, Vol. CXXXVI, p. 157. 

Report of a case in which there was no pre-operative eosinophilia, but a marked 
eosinuphilia beginning immediately after splencctomy. Lucius Tuttle (Philadelphia). 


279) M. Nathan, Anémie pecudo-leucémique traitte par lamoélle nsseuse. Bullet. 
Soc. Pédiate, de Paris, Nov. 1907, p. 369. 

Es handelt sich um ciucn Säugling mit grossem Milztumor uu beträchtlicher 
Anämie: 2 960 000 Rote, 45 000 Leukozyten mit Myelozytea; viel kernhaltige Rote, grosse 
Hb-arme basophile polychromatische Elemente von Typ der Reizungsformen. 

Nach einer 1'/, monatigen Behandlung mit Knochenmark vom Kalb verringerte sich 
der Milztumor erheblich, die Leukozytose machte einem normalen Leukozytengehalt vou 
10340 Platz, wobei die Zalıl der Polynukleäreu aber auch der Myclozyten relativ zunahm; 
die kernhaltigen Roteu waren völlig verschwunden. 

1'/, Monate später, nach Aussetsen der Behandlung, wurde nochmals untersucht. 
| Die Leukozyten waren wieder absolut »ahlreicher (25 000), dagegen die Myclo- 
zyton spärlicher geworden. 

Apert berichtet über cine ähnliche Beobachtung; während der Behandlung ver- 
riagerto sich die Splenomegalie, um nach Aussetsen der Behandlung wieder beträchtlich 


anzuschwellen. Pappenhcim (Berlin). 
280) Mandl, Aleukämische Splenomegalie mit Röntgenstrahlen behandelt. 
Therap. Monatsh. November 1907. Pappenheim (Berlin). 


261) Comselino, Traitoment do l’anémic splénique infantile par les rayons X. 
iguria Medica, ler déc, 1907. | 

La radiothérapie a été employée dans l’anémie splénique avec des résultats contra- 
dictoires (Lommel, Joachim, Parkinson), et en géveral moins favorahles quo ceux ul- 
tenus dans la leucémie. Dans le cas présent il s’agit d'un enfrot de trois mois présentant 
une splénomégalie considérable avec quelques ganglions, anémie marquée, formule leuco- 
cytaire presque normale et peu de globules nucléés. La radiothérapie provoque une amé- 
lioration nette de l'état général, avec disparition des œdèmos, augmentation de poids, 
diminution de la rate, augmentation des globules rouges et diminution des loucocytes. Le 
rate ayant diminué de moitié, les paronts emmenérent l'enfant à la campagne où il suc- 
comba peu après à une broncho-pneumonie. [auteur insiste néanmoins sur l'amélioration 
produite en un mois par la radiothérapie. Aubertin (Paris:. 


282) L. Ribadeau-Dumas, Sur certaines formes de splénomégalie tuberculcuse. 
Revue mensuelle des maladies de l'enfance, juillet 1907. 
Caractèrés de la lésion: intense prolifération des cellules fixes et mobiles de la rate; 
très grande proportion de cellules A noyaux clairs bourgeonnants; réaction lymphoïde. 
| Sabrasès (Bordcaux). 


1) 8. 0. Ghedini Nr. 150, ferner Donhauser Nr. 130. (Schriftl.) 





283) G. J. Btoney Archer, Notes ou the Post-mortcm Examination of a Case of 
Kala-Asar Contracted in Crete. Journ. of the R. À. M. C. Nov. 1907. 
la the spleen the Malpighian corpuscles were uowhere visible. 
Goodall (Edinburgh). 


284) C. Nicelle et B. Cassute, Infection splénique infantile à corps de Leisb- 
man-Donovan Ses rapports uvec la Kalu-Azar et l’unémie splénique in- 
fantile La Presse médicale 1908, No. 12. 

Die Verfasser beschreiben cine Krankneit, welche sie in Tunis bei mehreren Kindera’ 
zu beubachten Gelegenheit gehabt hatten, und welche eine gewisse Xhulichkeit mit der 
voa den indischen Ärzten unter dem Nameu Kala-Azar hezeichneten tropikalen Spleno- 
meyalie zu haben scheint: Die Mauptsympteme sind: uoregelinässiges Fieber, welches auf 
Chiningebrauch nicht weicht, bedeutende Vergrösserung (der Milz, Tia,rhöon, Auftreibung 
des Bauches, Anämie und progressive Abmagerung, die schliesslich zum Tode führen. 
Mikroskopisch wurden hauptsä.hlich im Inneren der grosseuMononukleären kleine 
Körperchen, die sich am meisten dea von Leishman bei der erwähnten tropischen Krank- 
heit beschriebenen nähern, aufgefunden. Dicselben sind läuglich oder oval, babeu einen runden 
und cinen stäbchenförmigen Kern (Karyosome, und in einer gewissen Entwickinngsstufe 
ein peitschenfürmiges Anhäugsel, Sie vermehren sich durch Längsteilung, Während des 
Lebens werden sie nur im Milzblute gefunden, und auch nach dem Todı konnten die Para- 
siten nur in einem Priparste aus dem peripheren Blutkreisiaufe aufgrfunden werden. 
Ferner fand man die Leishmanschen Körperchen in den Endothelien der fcberkapillaren 
und spärlich in denjenigen der Mexenterialgunglien. Kulturen auf Novy-Ncalschem 
Nährboden ergaben cin positives Re:ultut, und scheinen dieselben sich am besten bei einer 
Temperatur von 22° zu entwickeln. Eine Ätiologie konnte noch nicht aufgefunden werden; 
am meisten scheint die Krankheit. Ähnlichkeit mit der von Pianese in einer neueren Studie 
beschriebenen splenischen infantilen Anämie su haben, die schon Henoch bekannt 
gemacht hat, aber bei welcher der italienische Autor ebenfalls Leishman-Dono- 
vansche Kürperchen auffinden konnte. Nichtsdestoweniger halten Nicolle und Cas- 
suto dafür, dass ihre Fülle wohl Ähnlichkeit, doch keine Identität mit der indischen 
Splenomegalie aufweisen, schon aus dem Grunde, weil jene nur Erwachsene befällt, während 
es sich ia ihren Fällen um Kinder im Alter von 6, 6, 18 und 20 Monate gehandelt hatte. 
Als Behandlung werden Kinspritsungen mit Atoxyl empfohlen. E. Toff (Braila). 


285) A. Laveran et A. Thireux, Sur le rôle de la rate dans les trypanosomiases. 
Annales de l'Institut Pasteur, avril 1907, No. 8, pages 593-618. 

A l'encontre de MM. Bodet et Vallet ces auteurs arrivent aux conclusions 
suivantes. 

1. Quand on se place dans de bonnes conditions d'observation, on constate qu: les 
trypauosomes pris dans la rate pendant la vie ou aussitôt après la mort ont le mème aspect 
que ceux qui ont été recueillis dans le sang de la grande circulation; 

2. L’extrait de rate n'a pas de propriétés trypanolytiques in vitro; 

3. Chez les animaux dératés, l’évolution des trypanosomiases n’est pas sensiblement 
modifiée ; 

4. Dans les trypanosomiases, comme dans le paludisme, la rate contribue sans doute 
à débarrasser la circulation des débris des hématozoaires, à la suite des crisos trypano- 
lytiques, comme à la suite des accès palustres, mais à cela paraît se borner son rôle. 

Il existe duns le sang des veaux d’Annam un trypanosome de grande taille, à l’ex- 
trémité postérieure allongée et effilée, présentant des formes d’involution. On voit des 
formes analogues à T. transvaalicnse; il paraît s'agir de T. Theileri. 

Au point de vue pratique, la presence de ce trypanosome présente quelque intérêt 
en raison de la confusion qu'elle peut apporter dans la recherche des cas latents de Surra 
ches les Bovidés. A moins d’avoir acquis l'habitude de reconnaitre le parasite, les vété- 
rinaires des épizooties ne devront se prononcer qu'après inoculation au rat et au chien. 

Sabrasès (Bordeaux). 


286) Rhefaderf, Filaricnfuad in der menschlichen Milz. Zentralblatt f. Bakt. 
Bd. XLVI, Nr. 4. 

Bei der Sektion ..nes Nephritikers und Diabetikers wurde in einem Milzausstrich 
eine Filarieularve gefunden, die bisher wahrscheinlich unbekannt war. 

Das vordere Ende ist *irnfürmig, das hintere zugespitzt. Der Leib ist zusammen- 
gerollt mit vielen Püiuktcbe_ ‚(riemsatärbung). Von inneren Organen ist nichts zu sehen. 
⸗ Der Maan war Berliner, hatte den Krieg 70/71 mitgemacht, und war sonst rteta in 
berlin gewesen. 
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Die Sektica ergeb neben Nephritis und Diabetes eine Erkrankung des bämato- 
poetischen Systems. Für letztere wäre ein &tiologer Zusammenhang mit der Filaria 
nicht ganz von der Hand zu weisen, 

Die Leber ist voluiminüs. Die Kapillaron mit Blut gefüllt, Leberbälkchen atrophisch. 
Nur die peripheren Abschnitte zeigen zellige Infiltration. In den Kapillaren besondere Zelien, 
die stelicowcise die Wand durchbrechen und wohl mit den Zellen der Infiltration identisch 
siud. Die kleigeren können Iymphozytäre Elemente sein, die grossen vielleicht Myeloblasten. 

Milz stark vergrössert. Zeichnung verwaschen, stark bluthaltig, 'Trabekel und 
Gefässe hyalin verdickt, um sic herum rote Partien, dio ebenfulls durch die grossen Zelleu, 
die in der Leber geschen wurden, gebildet werden. 

Knochenmark im oberen Femurdrittel graurot. ;Zuhlriche mit Erythro- 
zyton, Leukozyten und Myeloblasten gefüllte Kapillaren durchziehen die zahlreichen Stränge 
zwischen den Fettzellen.“ Viele Karyomitosen sind vorhanden. C. Hoffmann (Berlin). 








Verantwortlich für dis Sohriftieitung: Dr. A. Pappenheim, Berlin-Oberlottenhurg. 
Verlag von Dr. Werner Klinkhardt, Leipzig. Druck von Julius Klinkhardt, Leipzig. 
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In jüngster Zeit ist der Kern der neutrophilen Lymphozyten als Mittel 
benutzt worden, um das Alter der J.eukozyten rein statistisch nach der Anzahl 
der Segmente zu klassifizieren.*) Eine derartige Einteilung ist nur dann möglich, 
wenn im allgemeinen eine höhere Segmentzalil auch ein höheres Alter weniger 
segmentierten Zellen gegenüber gewährleistet. Ein einwandsfreier Nachweis ist 
bisher aber für diese Annahme nicht erbracht. In letzter Zeit hat allerdings 
Weidenreich®) in einer umfangreichen Arbeit, auf die wir weiterhin noch ein- 
gehen, diesen Beweis zu führen gesucht, indessen benutzte er, wie alle früheren 
Untersucher, fixierte, gefärbte Blutpräparate. Da es sich bei den polymorphkernigen 
Lenkozyten um lebhaft ambboid bewegliche Elemente handelt und vielfach früher 





1) Dicse Arbeit möge zugleich als definitive Antwort auf Arneths letzte Entgegnung 
gelten, die ebenso wie die früheren Entgegnungen Aructha sachlich dic Frage des Leuko- 
zytenkernes nicht geklürt hat, sondern nur die Autorität anderer Hämatologen 
zu Hilfe ruft. Brugsch. 

2, Siche die verschiedentlichen Veröffentlichungen Arneths. 

#) Weidenreich, Arch. f. mikroskop. Anatomie, Bd LXXII, Heft 1, 3.209, 1908. 


Folis haumaetologica. VI. Band. 4. 29 
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gerade von dieser Bewegung die polymorphe Kernform ablängig gemacht wurde, 
«0 kart 0, E, diese Frage auch nur einwand:frei durch die Beobachtang am leben- 
den Leukozyten entschieden werden. Wenn auch \Veidenreich dieser Forderung 
dadurch Rechnnng zu tragen sucht, dass er die Leukozyten aus der lebhaftesten 
aınabuıden Bewegung heraus (siehe Weidenreich, 8. 213) fixiert, so bleibt eiu 
derartiges Bild doch nur ein Momentbild gleichsam aus einer kinematographischen 
Serie, Zur Bestimmung der Reihenfolge dieser Momentbilder gehört aber stets 
eine willkürliche Kombination. Ältere Untersucher (M. Schultze, Ranvier, 
Lavdowski, Neumann) haben demgemäss auch die Beobachtung des lebenden 
Leukozyteu versucht, scheiterten aber hinsichtlich der Kernform an der geringen 
Sichtbarkeit des Leukozytenkernes, Alle Versnche, durch Zusatz chemischer Mittel 
die Kerne deutlicher zu machen, müssen aber als entschiedene Eingriffe in die 
Vitalität der Zelle zurückgewiesen werden. (Dazu gehören auch die sogenannten 
Vitalfärbungen.) Beobachtungen lebenden Blutes im Dunkelfeld haben uns ge- 
zeigt, dass hier durch die verschiedenen Berechnungsverhältnisse des gekörnten, 
stark reflektierenden Protoplasmas und des durchsichtigen (schwarz erscheinenden) 
Kernes eine vorzügliche Methode zur Verfolgung aller Formveränderungen, speziell 
des Kırnes, gegeben ist. 

Zur Methodik sei bemerkt, dass wir uns des Spiegel-Kondensors der Firma 
Reichert, Wien, hedienten. Als Beleuchtungsquelle diente eine Nernstlampe mit 
drei Beleuchtungskörpern, wie sie von der Firma besonders empfohlen wird. Zur 
Aufhebung der starken Wärmestrablung wurden Wasserbäder eingeschaltet und 
zur nunmehr notwendigen Heizung ein durch Wasserzuführung erwärmbarer Ob- 
jekttisch verwendet. Die Temperaturen betrugen 37—40°, 

Die Blutentnalıme geschah unter den selbstverständlichen Vorsichtsmassregeln 
aus der gereinigten Fingerkuppe, resp. aus dem Olre. Verwandt wurden gewübn- 
Jiche Objektträger und Deckgläschen, allerdings nach sorgfältigster Reinigung. 

Zur Untersuchung wurde ein kleiner, nicht das ganze Deckglas in kapillarer 
Schicht bedeckender Blutstropfen verwandt. 

Trotz der Einfachheit dieser Technik zeigte sich das Blut mindestens eine 
halbe Stunde lang nicht im geringsten geschädigt. Nach dieser Zeit, besonders 
unter dem Einflusse starker Bestrablung, machte sich eine Verlangsamung der 
anüboiden Bewegung, Auflören der Flimmerstrimung des Protoplasmas und endlich 
Kerndegeneration bemerkbar. Benutzt wurden von uns nur ganz frische Präparate, 
in denea die Leukuzyten sich ungeschädigt erwiesen. 

Khe wir auf die von uns erhobenen Befunde eingehen, wollen wir kurz die 
herrsclienden rich vielfach widersprechenden Anschauungen besprechen. Zur ge- 
naueı ın Orientierung über die gesamte Literatur der Frage verweisen wir auf die 
zitierte kritische Zusammenfassung von Weidenreich. 

Was die Kernform der neutrophilen Leukozyten betrifft, so ist in neuerer 
Zeit allgemein anerkanut worden, dass der sogenannte polynnkleäire Kern nür als 
polymorph aufzufassen ist, d. b. die einzelnen Segmente oder Kernteile sind durch 
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feine Fäden (— Kernbrücken, Untergrundverbindungen) verbunden, deren Fehlen 
wohl nur durch mangelhafte Färbung, schwere Degeneration (Eiter!) oder artefi- 
ziell zu erklären ist (v. Ebner, Türk, Grawitz, Sternberg, Pappenheim, | 
Schleip und viele andere), Gegen diese Auschauung scheint sich allerdings die 
Beobachtung von Grawitz-Grüneberg zu wenden, die an photographischen Auf- 
nahmen frischen Blutes mittels ultravioletten Lichtes jene feinen Kernbrücken nicht. 
wahrnehmen konnten, sondern vicimehr einen einheitlichen, vielfach gebogenen 
Kernstab für die unfixierte Zelle annahmen. 

Diametral entgegengesetzt ist allein die Anschauung von Pollitzer, der 
statt dieser Kette von Segmenten, resp. statt des segmentierten Kernstabes eine 
rosettenartige Gruppierung von Einzelsegmenten um das Zentrosom annimmt. 
Diese Anschauung wird unter anderem auch von Weidenreich zurückgewiesen, 

Neben diesen wirklich polymorphen, d. h. segmentierten Kernen sind aber 
die rein mononukleären, ungelapptkernigen Zellen hinreichend bekannt, obgleich 
auch über sie keine einheitliche Ansicht besteht, So hat man aus diesen Formen 
z. B. den Metamyelozyten (Pappenheim) als Übergangszelle zwischen Myelozyt 
und sogen. polynukleären neutrophilen Leukozyten sbgesondert. Diese gewisser- 
massen Mononukleären, deren Kernstab von der Nierenforn über die U-, S- und 
e-Form zu den kompliziertesten Windangen sich ausgestalten kann, wird im all- 
gemeinen als die jugendlichere Form den polynukleär i. e. segmentiertkernigen poly- 
morphen Kernen gegenüber angesehen (Arneth, Pappenheim u. a). Auf diesem 
Standpunkt steht auch Weidenreich. Nach ihm kann man zunächst zweierlei 
Formen unterscheiden, die allerdings durch Übergänge miteinander verbunden 
sind: nämlich 

1. Kompakte Kerne. 

2. Gelappte Kerne. 

Die ersteren sind im allgemeinen nieren- bie hufeisenförmig; die Kernmasse 
bildet ein einheitliches Ganzes und erscheint in der extremsten Form sehr stark 
in die Länge gezogen, wobei es aber nie zu fadenartigen Ausziehungen der Kern- 
masse kommt. Aber auch kompakte Kerne können spiral-, S- oder schleifenförmig 
gewunden sein. 

Die gelappten Kerne bestehen aus bis fünf ungleich grossen und ungleich 
geformten, durch kürzere oder längere Fäden miteinander verbundenen Teilstücken, 
die in drei- bzw. viererlei Art angeordnet sein können und zwar: hufeisenförmig, 
S-formig, schleifenförmig, eventuell noch spiralig. 

Indessen ist in der Literatur auch der Standpunkt vertreten, dass die poly- 
morphe Form als Folge amöboider Bewegung der Zelle aus der mononukleären 
hervorgehen kann, und dass umgekehrt auch Rückwandlungen zur mononukle&ren 
stattfinden können. Diese Auffassung busiert aut Beobachtungen von Ranvier 
an Axolotl, von Arnold am Frosch und wird auch von Neumann, Jolly, 
Grawitz und Hiller vertreten. \Weidenreich zieht ans seinen Beobachtungen 
jedoch den Schluss, dass die-amöboide Bewegung auf die Gestaltung der Kernfigur 
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zwar nicht ohne jeden Einfluss ist, „dass sie sich aber nur darauf beschränkt, die 
Kerhmasse innerhalb der Zelle umzalagern. Bestimmter ausgedrückt und auf die 
speziellen Kerntypen übertragen, wäre demnach das S, die Schleife und die Spirale 
eine durch die Zellhewegung veranlasste Kernform; dagegen hat der Übergang 
von dem kompakt- in den gelapptkernigen Zustand nichts mit den mehr zufälligen 
Protoplasmabewegungen zu tun, sondern muss auf besondere innere und gesetz- 
mässige Lebensvorgänge zurückgeführt werden.“ 

Gibt nun wirklich die Beobachtung des Leukozytenkernes im lebenden, sich 
bewegenden Leukozyten diesen Schlüssen Weidenreichs Hecht und sind die älteren 
Anschauungen tatsächlich als widerlegt zu betrachten? Zur Entscheidung einer 
derartigen Frage erschien uns am ehesten die Beobachfung am lebenden Objekt 
geeignet. 

Als wesentlich kommen hierbei folgende Punkte in Betracht: 

1. Zeigt der neutrophile Leukozytenkern eine gleiche Beschaffenheit im ge- 
färbten und fixierten wie im lebenden Zustande? 

2. Ist die Anzahl der Kernsegmento im lebenden Leukozyten konstant, und 
ist die Form eine bestimmte? 

3. Wie verhält sich die Bewegung der Leukozyten zur Zahl und Anordnung 
der Segmente? 

4. Ist die Segmentzahl lediglich ein Ausdruck des Alters der Leukozyten. 
bezw. sind Leukozyten mit mehr Segmenten stets älter als solche mit weniger 
Segmenten? 

5. Sind zahlreiche Segmente cin Zeichen der Degeneration, bzw. wie äussert 
sich die Degeneration und kann durch sie eventuell eine Kernsegmentrückbildung 
erfolgen? 

Ehe wir auf die Beantwortung dieser Fragen eingehen, wollen wir das Bild 
des neutrophilen Leukozyten im Dunkelfelde beschreiben, 

Man sieht unter der Menge der hinlänglich bekannten roten Blutkörperchen 
die Leukozyten als glänzende Körnchenmassen, die im lebenden Zustande des 
Leukuzyten und hei Körpertemperatar eine lebhafie Flimmerung zeigen, ähnlich 
der Brownschen Molrkularbewegung (mit der wir sie aber keineswegs identifi- 
zieren). Um diese im Ruhezustande rundliche Masse herum zieht sich ein unregel- 
missig gestalteter, durchsichtiger Hof, der nur durch eine feine Grenzlinie markiert 
ist (Ektoplasma). Inmitten des glitzernden Körnchenkörpers (Endoplasma) be- 
merkt man eine dunkle Stelle, die erst bei Beginn amdboider Bewegung infolge 
flacher Ausbreitung der Zelle deutlich als dunkler Kern hervortritt. Mit der 
mit stärkerer Bewegung verbundenen Formveränderung der Zelle erscheint fast 
ausnahmslos der Kern stärker segmentiert. Bei fortgesetzter Beobachtung (unter- 
stützt durch Zeichnung) ergibt sich allerdings ein Teil dieser Segmente als Trug- 
bilder, indem ein Zusammenfliessen dieser Segmente wieder stattfindet, während 
ein anderer Teil konstant bleibt, sofern es sich eben um eine wirklich segmea- 
tierte Zelle handelt. Gerade unter den lebhaft sich bewegenden Zellen kann 
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man vielfach wirklich konstante Segmente finden. Beobachtet man solche Zellen 
lingere Zeit, so sieht man die einzelnen Segmente in den durch Hindernisse 
hervorgerufenen bizarren Zollumrissen oft sehr weit auseinandertreten, so dass 
jeder Zusammenhang gelöst erscheint. Immer aber kommen im nachziehenden 
Protoplasma die Segmente wieder zusammen, und zwar nicht regellos, sondern 
wie die Perlen einer Kette. In besonders günstigen Objekten mit nicht zu stark 
leuchtenden Protoplasmakörnch;n kann man jedoch auch im Stadium des weitesten 
Auseinandertretens die feinen Verbindungsfäden wenigstens zeitweise entdecken. 
Überhaupt muss betont werden, dass zur Bestimmung der wirklichen Kernform 
immer eine längere Beobachtung erforderlich ist, da gewisse Evolutionen des Pro- 
toplasmas notwendig sind, um die gesamte Gestalt des Kernes klar erkennen zu 
lassen, Ausser diesen lebhaft amöboiden Zellen sieht man Zellen -mit plumpem, 
läoglichem Kernstab, weniger leuchtenden Körnchen und träger Bewegung. An 


Fig. I. 





Beobachtung des Kernes eines neutrophilen Leukozyten während der amöbniden 
Bewegung des Protoplasmas. (Dunkelfeldbeobachtung.) 


ihnen sind Kernveränderungen kaum zu konstatieren, abgesehen von Umbiegungen. 
Auch diese sind als neutrophile, und zwar als jugendliche Zellformen anzusehen. 
(Hervorgehoben sei, um jedem Irrtum vorzubeugen, dass es jederzeit leicht gelingt, 
die Neutrophilen mit den feinen, matter als die Eosinophilen glänzenden Körnchen 
gegen die übrigen weit dunkler erscheinenden Zellformen zu differenzieren.) 

Wir können also unsere erste Frage hinsichtlich der Identität der fixierten 
und der lebenden Kerne dahin beantworten, dass dieselbe im vollsten Sinne besteht. 
Weder das Segment, noch die feinen Fäden zwischen den Segmenten sind als 
Kunstprodukte anzusehen. Dagegen ist bei normalen Leukozyten das Fehlen der 
Fäden sicher ein Kanstprodukt, wie die perlschnurartige Folge der Segmente während 
der Bewegung beim lebenden Leukozyten ergibt. 

Über die Konstanz zweitens der Zahl und Form der Segmente gibt am 
besten eine graphische Verfolgung der Kernveränderungen Auskunft, wie wir sie 
in den verschiedenartigsten Fällen wiederholt gemacht haben. Als Beispiel sei die 
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vorstehende Figur gegeben. (Fig. I.) Zunächst ergibt sich, dass von einer Kon- 
stanz der Form der Segmente nicht die Rede sein kann. Im Gegenteil sehen 
wir jedes grössere Segment immer wieder in kleinere Segmente zerfallen, konform 
mit der lokomotorischen Veränderung des Leukozyten. Diese kleineren Segmente 
bleiben durch manchmal recht dünne Ausziehungen der Kernsubstar.z verbunden, 
die wir Brücken nennen wollen; bei der nächsten Gelegenheit jedoch verschmelzen 
sie durch diese Brücken wieder zu einem soliden Kernsegment, wie es vorher 
bestand. Ausser diesen Brücken beobachten wir jedoch an immer der gleichen 
Stelle unserer Abbildung einen fadenartigen Teil, den wir zum Unterschied auch 
als Kernfaden bezeichnen wollen. Das Charakteristische dieser Fäden liegt aber 
da in, dass durch sie eben niemals unserer Beobachtung nach eine Verschmelzung 
der Segmente eintritt. Der Unterschied zwischen Brücke nnd Faden kann aller- 
dings aur durch längere genaue Beobachtung erkannt werden. Im Gegensatz haben 
wir uns im gefärbten Kontrollpräparate (Giemsa) oft überzeugt, dass der Unter- 
schied zwischen Brücke nnd Faden mit Sicherheit nicht immer bestimmbar, mithin 
die Bestimmung der Segmentzahl unsicher ist. Hier verdient das Dunkelfeld den 
Vorzug. | 

Wir bezeichnen also Kernteile, die durch Fäden getrennt sind, als echte 
Segmente, durch - Brücken, als Pseudosegmente, und halten nach unseren 
Beobachtungen in diesem Sinne die Segmentzahl für konstant. 

fudessen fügen wir gleich an, dass in langen Beobachtungsreihen unter 
unseren Augen aus Brücken auch einmal Fäden wurden, niemals aber umge- 
kehrt, und diese Beobachtung führt zum dritten Punkte, der Frage nach dem Zu- 
sammenhange zwischen Bewegung und Zahl und Anordnung der Segmente. 

Weidenreich sieht mit vielen Autoren die Segmentierung lediglich als 
einen Entwicklungsprozess aus inneren Ursachen an. Gegen eine derartige Ver- 
allgemeinerung möchten wir folgendes anführen: 

Im allgemeinen zeigen die sehr lebhaft ambboiden Zellen hohe Segment- 
zahl, und 

Zweitens kann man mitunter direkt eine Bildung von echten Begmenten 
während der amôboiden Bewegung beobachten. 

Drittens zeigen träge Zellen manchmal einen vielfach gewundenen, schmalen, 
aber nicht segmentierten Kern. Solche Zellen fanden wir besonders bei Leuklimie, 
im Fieberblute usw. 

Wenn wir also Weidenreich wohl darin recht geben, dass mit der Verschmtle- 
rung und Streckung des reiferen Kernes die grössere Möglichkeit der Abknickung 
und Verbiegung gegebeu ist, so ist der eigentliche Segmentierungsgrund dennoch 
die ambboide Bewegung, und wir konnten direkt die Bildung von echten Segmenten 
aus Pseudosegmenten durch Überdrehung der Brücke beobachten. 

Übrigens sind die von Deetjen gezeigten amitotischen Teilangstignren gerade 
solche unter “xzessiver amöboider Bewegung erfolgte Segmentierungen, allerdings 
mit gleichzeitiger (pathologischer) Trennung des Protoplasmas. Wir konnten die 
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Deetjenschen Bilder jederzeit durch Überhitzung oder sehr lange Besbachtungs- 
daner des Präparates ohne die Agarmethode und ohne Quarzgläser erhalten, 

Mit dieser Beobachtung der Segmentierung durch amöboide Bewegung fällt 
aber der Hauptbeweis der Theorie, die in den segmentierten Leukozyten alte, ja 
sogar nach der Zahl der Segmente sofort dem Alter nach zu klassifizierende 


Fig. IL. 
Myelogene Leukämie. 





14 | 15 


Leukozyten aleht (Arneth). Wir sehen in diesen segmentierten Leukugyten nur 
Zellen, die bei einer gewissen Reife Gelegenheit zu lebhafterer Bewegung ge- 
habt haben. 

Wenn also jüngere Zellen im allgemeinen weniger Segmente haben, av liegt 
dies an der geringen amöboiden Beweglichkeit, die wir oft konstatierten, und 
zweitens an der gequollenen, wasserreichen Beschaffenheit, des kürzeren Kernes, 
der sich vielleicht weniger leicht überdrehen lässt.- 

Uns erscheint zur Charakteristik der zunehmenden Reife des Leukozyten 
ausreichend, dass die blasige, lockere, chromatinarme Netzstraktur des Kernex mit 
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deutlichen Nnkleolen (Giemsa-Färbang) tibergeht in einen schmäleren, intensiver | 
färbbaren, anscheinend chromatinreicheren Kern, wobei auch das Protoplasma etwas 
schrumpft und seine Basophilie verliert, Die Anzahl der Segmente ist weit eher 
eine Zufallserscheinung obne absolute Altersgtiltigkeit. Zum Belege führen wir 
eine Reihenfolge von Zellen aus einer myeloiden Lenkämie an (Fig. II), die nach 
der Struktur des Kernes und nach der Rasophilie des Protoplasmas sorgfältig zu- 
sammengestelit wurden, hinsichtlich der Segmentzahl aber nichts von einer Alters- 
folge erkennen lassen. Besonders sind 3., 4. und 5. junge hoch segmentierte, 13. 
14. alte unsegmentierte Zellen. 


Fig. 111, 
Pneumonie. Akutes Stadium (Fieber). Temp. 89,5°. 
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Junge Leukozyten: Protoplasma leicht basophil mit wenig tingierten neutrophilen 
Granula. Der Kern ist plump, blasig, von durchsichtig netsartiger Struktur mit 
2-4 deutlichen Nukleolen im allgemeinen. 
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Alte Leukozyten: Kernstab verschmiilert, fleckig dunkel gefärbt, meist lang und 
vielfach gewunden, mit Knospen und Auswüchsen besetzt. Deutliche neutrophilc 
Körnelung. Im ganzen kleiuer, resp. wasserärmer als die vorigen. 





Einen weiteren Beweis liefert Fig. III, die zunächst die jüngsten, weiter 
die ältestën Zellformen eines Fieberblutes bei Pneumonie zeigt. Siele die beige- 
gebene Erklärung. 

Unser Schluss?) ist also, dass ältere Leukozyten weniger Segmente 
haben. können als jüngere, und umgekehrt, dass mithin, wenn auch 
Segmentierung und Alter oft zusammenfallen, dennoch die Zahl der 
Segmente kein absoluter Masstab sein kann. 


1) Dieser Schluss, dass iunerlich (chromatisch) jugendlich strukturierte (amblychro- 
matische) Kerne u. U. mehr Segmente führen (der äusseren Kernform nach älter sind) als 
innerlich weiter gereifte (trachychromatische) Kerne, so dass auf keinen Fall die hähere 
Segmentzahl allein unbedingt für ein höheres Alter spricht, deckt sich völlig mit dem Ein- 
wande Pappenhcims zu Arneths Lehre (Fol. haemat., Bd. III, 1906, S. 609, Fussnote 
zu Pollitzer; Fol. hacmat., Bd. V, 1908, 8. 509, Zusatz zu Pollitzer). 
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Einen letzten Beweis schliesst die Beantwortung der fünften Frage hinsicht- 
lieh der Degenerationserscheinangen ein. Wären die ältesten Zellen auch immer 
die sogmentiertesten, so müssten die im normalen Blute angetroffenen Degenera- 


Fig. IV. 
Degenerationsformen. 





Normales Blut. (Br.) 


tionsformen stets hochsegmentiert sein. Es gelingt. aber leicht, deutlich degenerierte 
Zellen im tadellosen Blutpräparate des normalen Blutes aufznfinden, die nur zwei 
und drei Segmente enthalten. (Fig. IV.) 

Man könnte den Einwurf machen, dass bei der Degeneration die Zahl der 
Segmente reduziert würde, indem eventuell einige Segmente verschmelzen. 


Fig. V. 
Degeneration durch Hitze. 


See 
CRT 7 0 
dd © © & 


Giemsa-Färbung. 
Die Zellen sind gleichmässig leicht bläulich gefärbt; die neutrophile Körnelung 
ist noch gut sichtbar. Die Kerne erscheinen strukturlos tief violett, mit sehr 
unregelmässiger Umrandung. 








Experjmentell haben wir in der Tat durch Erhitzung manchmal im Dunkel- 
feld dieses Zusammenfliessen aufgequollener Segmente sehen können, doch sind 
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das Ausnalimeerscheinungen bei allerstärkster Degeneration. Bei einfach ab- 
sterbendem Blute bewährte sich indes die Anschauung von der Konstanz der Seg- 
mente durchaus, obgleich alle Pseudosegmente durch starke Quellung der Brücken 
ausgeglichen wurden. Auch ergaben Kontrollfärbungen des im Dunkelfelde selbst 
beobachteten, nachher abgehobenen und fixierten Priparates schönste Erhaltung der 
Ker. ::Jen bei starker Quellung der Segmente (siehe Fig. V). 

Aas der Beantwortung dieser Fragen auf Grund unserer Untersuchungen 
gewinnen wir folgende Anschauung vom Kern der neutropbilen Leukozyten: 

Der Kern der neutrophilen Leukozyten ist im Prinzip einfach 
mononukleär. 

Der Reifungsprozens des Kernes besteht in einer kontinuierlichen 
Umbildung des jugendlichen bläschenförmigen Myelosytenkernen sum 
schmalen, kompakten Kernstabe der reifen Leukozyten, der aich im 
engen Raum der Zelle naturgemäss vielfach krümmt 

Die Segmentierung dea Kernes ist der amäbolden Beweglichkeit 
unterworfen, mithin nicht das massgebliche Attribut der Reifung, 
bzw. des Alters. 

Die Zahl der Segmente ist nur progressiv veränderlich. 
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Aus der II. medizinischen Klinik München (Pirektor: T’rof. Friedr. Müller. 


Der gegenwärtige Stand der Leukämiefrage. 
Von 


Dr. von Domarus, 
Assistouzarzt. 


Seitdem Virchow im Jahre 1845 zum erstenmal den Begriff der Lenkäuie 
aufgestellt hatte und ihn als selbständiges Krankheitsbild gegeniiber andern ebpu- 
falls mit starker Vermehrung der weissen Blutkörperchen einhergehenden pyämischen 
Zuständen usw. abgrenzte, hat die Pathologie wie die Klinik der Leukämie ganz 
ansserordentliche Wandlungen durchgemacht, und es ist erstaunlich, wie weit man 
sich im Laufe der Zeit von der Definition ihres Entdeckers entfernt hat. 

Die Virehuwsche Auffassung der Leukämien als Milz- resp. Drüsenaff«ktion 
erhielt bekanntlich ihre erste wesentliche Ergänzung durch die Ergebnisse der 
Nenmannschen Untersuchungen, die auf die Bedeutung des Knochenmarks bei den 
leukänischen Prozessen hinwiesen. Zu der Virchowschen lienalen und lympha- 
tischen Leukämie kam nun noch der Begriff der myelogenen Leukämie hinzu, 
und sehr bald postulierte Neumann auch für die beiden ersteren Erkrankungen 
eine konstante Mitbeteiligung des Knochenmarks, sodass es sich bei diesen um 
Kombination eines medullären Prozesses mit einer Lymphdrüsen- oder Milzaffektion 
handeln sollte. Nunmehr wurden also drei verschiedene Leukämiefurmen unter- 
schieden, die rein medulläre, die lienal-medulläre und die lymphatisch- 
medgiläre, 

Diese rein anatomisch-histologische Betrachtungsweise der Leukämie, 
wie sie Virchow und Neumann gepflogen hatten, erfuhr eine fundamentale Er- 
weiterung durch die Forschungen Ehrlichs und seiner Schule, deren Resultate 
in dem eingehenden Studium der Murphnlogie der Blatzellen und der Zytologie der 
hämatopoetischen Organe wurzeln. Auf Grund seiner Zellstudien scheidet bekaunt- 
lich Ehrlich scharf die grauulierten von den ungranulierten Leukozyten, lässt 
zwischen beiden keinerlei Übergänge bestöhen und weist den heiden Zellarten 
verschiedene Entstehungsorte zu, indem er für die Lymphozyten dus lym- 
phatische Gewebe, für die Grannlazyten ausschliesslich das Knochenmark als Bii- 
dungsstätte annimmt. Demgemäss unterscheidet er zwei Formen der Leuk&mic. 
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die lymphatische und die myelogene, bei ersterer sind die Lymphozyten ver- 
mehrt, bei der andern die Granulozyten. Die bei myelogener Leakämie der Regel 
nach vorbandenen Herde von Knochenmarksgewebe in Milz and Drüsen sind nach 
ihm in bezug auf die Knochenmarksaffektion sekundäre Prozesse, d.h. durch diese 
verursacht, indem sie auf metastatischer Verschleppung von Markgewebe beruhen. 

Ausschlaggebend für die Art der Leukämie ist nach Ehrlich der 
Blutbefund, und aus dem lymphozytiren oder myelozytären Blutbild lässt sich 
nach ihm erkennen, ob es sich um die myelogene oder die lympbatische Form 
handelt, d. h. welcher pathologisch-anatomische Prozess im einzelnen Fall vorliegt. 

In dieser Fassung ist demnach die Einteilung der Leukämien eine solche 
nach Organaffektionen und beruht auf der Voraussetzung, dass von den beiden 
Arten blutbildender Gewebe das eine auf das Knochenmark, das andere auf Milz- 
und Lymphdrüsen beschränkt ist. 

Ein neuer Gesichtspunkt für die Theorie der Leukämie wurde aus den Un- 
tersuchungen von Walz, Pappenheim, Körmöczy, Dennig usw. gewonnen, 
aus denen hervorging, dass hämatologisch eine Iymphatische Lenkämie bestehen 
kano, ohne dass die Milz und die Drüsen irgendwie bei der leukämischen Wuche- 
rung beteiligt zu sein brauchen. In diesen Fällen war nämlich ausschliesslich das 
Knochenmark in Lymphadenoidgewebe umgewandelt. Daraus ging hervor, dass 
auch Iymphozytäre Lenkämien rein myelogen sein können, mithin die Be- 
zeichnung myelogere Leukämie als zweideutig aufgegeben werden musste. 

So wurde dann unter dem Zwange dieser Feststellung von der Ehrlichschen 
Schule (Pinkus) die in Vermehrung der Myelozyten sich klinisch dokumentierende 
Leukämie nunmehr als die myeloide von der lymphoiden unterschieden. Prinzi- 
piell ferner wichtig für die Bedeutung des Blutbildes war, was man aus diesen 
Fällen myelogener Lymphozytenleukämie lernte, dass für das Zustandekommen des 
spezifisch-leukämischen Blutbildes nicht die Art des Organs, in der sich die Hyper- 
plasie abspielt, sondern vielmehr die histoiogische Beschaffenheit des an der 
Wucherung beteiligten Gewebes das Wesentliche ist. 

Diese modifizierte Ehrlich-Pinkussche Auffassung benutzt also nicht mebr 
die Organ- sondern die Gewebserkrankung als Einteilungsprinzip der Leukämien, 
wenn auch im emzelnen Pinkus in Anlehnung an Ehrlich noch daran festhält, 
dass die meisten ,lymphatischen“, also lymphozytären Leukämien rein lymphati- 
schen resp. lymphatisch-lienalen Ursprungs seien und nur in vereinzelten Fällen 
von lymphadenoider Knochenmarkswucherung begleitet werden. Jedenfalls besteht 
aber nach ihm zwischen beiden Leukämien der prinzipielle Unterschied, dass bei 
der lymphatischen eine Erkrankung des gesamten lymphatischen Apparates 
vorliegt, während cs sich bei der myeloiden im wesentlichen um einen Wuche- 
rungsprozess im Knochenmark handelt. 

Wenn auch diese Auffassung, die wir im wesentlichen der Ehrlichschen 
Schule verdanken, mehr oder weniger diejenige geworden ist, wie sie auch heute 
dem Praktiker geläufig ist, weil sie im grossen Ganzen den Tatsachen gerecht 
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za werden scheint, so haben doch die Erfahrungen der letzten Jahre eine Fülle 
von Material geliefert, das in mancher Beziehung mit der soeben ausgeführten 
Ansicht nicht ganz harmoniert, 

Ganz besonders ist es die grosse Zahl der sogenannten atypischen 
Fälle in der Kasuistik der Leukämie, die sich in das Ehrlichsche Einteilungs- 
prinzip nicht ungezwungen einfügen lassen. Weiter gaben gewisse Grenz- 
fälle, die teilweise bereits in das Gebiet der echten malignen Neoplasmen 
hinein zu gehören scheinen, Anlass, die älteren Ansichten über das Wesen 
der Leukämie einer Revision zu unterziehen. Von embryologischer Seite her 
suchte man über die Zytogenese der weissen Blutzellon Aufschluss zu erhalten, um 
auf diesem Wege den Mechanismus der leukämischen Zellproliferation aufzuklären, 
und endlich haben sorgfältige Stadien über das Verhalten der blutbildenden Gewebe 
bei nichtleukämischen Erkrankungen, so 3. B. bei Infektionskrankheiten, wo 
ja ebenfalls der leukoblastische Zellapparat in lebhafter Tätigkeit ist, in mancher 
Beziehung unsere Kenntnisse auch hinsichtlich der Pathologie der Leukämien er- 
weitert. 

Wie bei jeder andern komplizierten, naturwissenschaftlichen Erscheinang 
haben auch hier die zahlreichen neuen Tatsachen zu einer grossen Zahl von 
Theorien geführt, die den Einblick in die an sich schon komplizierten Fragen von 
Tag zu Tag schwieriger gestalten, zumal die in der Literatur niedergelegten 
Beobachtungen selten ganz der subjektiven Färbung entbehren. Um so mehr ist 
es erforderlich von Zeit zu Zeit die neugewonnenen Gesichtspunkte an der Hand 
des vorliegenden Tatsachenmaterials zu überblicken, um sich über den Stand 
unserer gegenwärtigen Kenntnisse Rechenschaft ablegen zu können. 

Der vorliegenden Frage hat in diesen Blättern vor knapp drei Jabren 
Hirschfeld eine erschöpfende Abhandlung gewidmet. \Venn wir uns heute einer 
ähnlichen Aufgabe unterziehen, so geschieht dies, weil gerade die letzten Jahre 
überaus reichhaltig an neuem kasuistischem Material wie auch an Beiträgen zur 
theoretischen Hämatologie waren. Wir wollen uns daher im wesentlichen auf eine 
Sichtung der seit jener Zeit veröffentlichten Tatsachen beschränken. 

Wenn man sich an die nunmehr fast allgemein angenommene Auffassung 
der Leukämien als eiues im gesamten hämatopoetischen Gewebe des Körpers unter 
dem Bilde einer Systemaffektion (Pappenheim, Naegeli, Lehndorff) sich 
abspielenden Wacherangsprozesses hält, so hat man sich für eine genaue patho- 
logisch-anatomische Definition der Leukämie zunächst mit ihrer Ab- 
grenzung gegenüber klinisch resp. makroskopisch ähnlich sich verhaltenden 
Affektionen zu befassen. Selbstverständlich kommen hier wiederum in erster Linie 
nur solche Prozesse in Betracht, die auch ihrerseits in generalisierter Form resp. 
in multiplen Eraptionen den hämatopoetischen Apparat befallen und nicht nur 
lokal beschränkte Wacherungen der einen oder andern Komponente der blutbilden- 
den Gewebe sind. 
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Hier ist einmal die Drüsengranulomatose zu nennen, die in der Form 
einer universellen Lymphdrüsenerkrankung in die Erscheinung treten kann und 
aarum auch heute noch klinisch gelegentlich zu den „Pseudoleukämien“ 
gerechnet wird, da es sich bei ihr um eine ohne leukämische Biutalteration ver- 
laufende Lymphomatose (Türk) handelt. Histologisch ist sie von den leukämischen 
Prozessen essentiell verschieden, wie uns die Untersuchungen aus den letzten Jahren 
zur Genüge gelehrt haben, Während es sich bei den leukämischen Drüsen- 
affektioner um eine byperplastische Wucherung der spezifischen Parenchym- 
zellen der leukoblastischen Gewebe handelt, beruht die Granulomatose auf ent- 
zündlicher Reaktion des gereizten Drüsenstromas. Zwar ist das stromabildende 
indifferente Stützgewebe in den hämatopoetischen Organen, auch wenn sich diese 
im Zustande echter leuk&mischer Hyperplasie befinden, oft nicht unbeteiligt und 
kann bisweilen nachträglich das histologische Bild ganz erheblich modifizieren, so- 
dass unter Umständen stellweise die Fibrose, Osteosklerose, Periostitis usw. in den 
leukämisch veränderten Organen im Vordergrund der mikroskopischen Verände- 
rungen stehen. Immerhin handelt es sich hierbei stets um sekundäre und darum 
akzessorische Reaktionsvorgänge, die nicht zum Wesen des leukämischen Pro- 
zesses gehören. 

Seinem histologischen Charakter nach ist das Gewebe der granulomatis 
umgewandelten Drüsen typisches Granulationsgewebe und bietet daher nicht 
das einförmige Bild einer leukämischen Hyperplasie, sondern ist im Gegenteil durch 
grosse zelluläre Polymorphie gekennzeichnet. So finden sich in derartigen Drüseu 
Epitheloidzellen, endotheloide Zellen, polymorphkernige &- und a-Leukozyten, Mast- 
zellen, Riesenzellen, zahlreiche Fibroblasten, die in späteren Stadien Bindegewebs- 
entwicklung und indurative Gewebsschrumpfang nach sich ziehen, ferner auch 
Plasmazellen als stete Begleiter entzündlicher Vorgänge. Daneben finden sich häufig 
Zeichen der regressiven Metamorphose, Nekrosen usw. 

Während bei der Lenkämie das eigentlich spezifische Gewebe in Drüsen 
und Knochenmark in Wucberung gerät, und das nicht spezifische Stroma höchstens 
passiv mitwächst oder gelegentlich granuliert (hierher gehören z. B. nach Pappen- 
heim ein Teil der Kapselinfiltration der Drisenbyperplasien), führt umgekehrt die 
granulomatöse Wucherung zur Unterdrückung der spezifisch funktionierenden 
Gewebebestandteile, indem sie sich an ihre Stelle setzt, sodass erstere ihre Funktion 
einstellen; dies kann sich im Blute in der Reduktion der Lymphozytenzah! dokr- 
ınentieren. 

Die scheinbare Analogie mit den echten byperplastischen Pseudoleuk&nuen 
beschränkt sich aber nicht allein auf die beiden gemeinsame. universelle Aus- 
breitung auf den gesamten Lymphdrüsenapparat, sondern gibt auch weiter für das 
Verhalten von Milz und Leber, die bei der Form der Granuiomatose, die wir 
im Auge haben, d. h. der exquisit generalisierten, ebenfalls beteiligt seïn können 
and dann klinisch die Ähnlichkeit mit der eigentlichen Pseudoleukämie noch ver- 
vollständigen, In einzelnen Fällen wurde übrigens auch das Knochenmark mit- 
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afiziert gefunden, wobei auch hier die Textur der Veränderungen vollständig mit 
dem oben beschriebenen Typus der chronischen granulierenden Entzündung fiber- 
einstimmt. | ; | 


lass auch eine Lymphogranulomatosis cutis vorkommt, zeigt der neuerdiags 
veröffentlichte Fall von Siegfried Gross"). Hier bestanden klinisch ausser Drtisen- und 
Nilzvergrösserung multiple Hauttumoren von Linsen- his Wallnursgrösse. Uistologisch 
zeigten divse, wie die Veränderung in den Drüsen, der Milz und der Leber die Zeichen 
des chronischen grauulierenden Entztindungsprozesses mit Neigung zu fibröser Umwandlung, 
während sich die Lyınphozytenhaufen passiv verhielten und im Ruhezustand waren. Diese 
dem Verbalten der hyperplastischen Leukémie shnliche Beteiligung der Haut bei der 
Lranulomatuse bildet ein weiteres Glicd in den Analogien zwischen heiden Erkrankungs- 
urmen. 


Während die Mehrzahl der bisherigen Befaade auch histologisch die Merk- 
male des chronischen Prozesses tragen, lehrt der kürzlich von Hirschfeld-Isaak?) 
beschriebene Fall, dass auch eine akute Verlaufsart des granulomatösen 
Morbus Hodgkin existiert. 


Bei cinem 61jährigen Mann tritt eine innerhalb 6 Wochen tödlich verlaufende, mit 
starker Anänrie und Kachexie komplizierte zunehmende Schwellung der Hals- und Achsel- 
drüsen auf, die klinisch als echte Pseudoleukämie imponiert. Die Sektion ergibt auch 
hier die Histologie des infektiteen Drtisepgranuloms unter geringer Mitbcteiligung der 
Milz, sowie des Ösophagus, an welchem sich eine nizerierte Infiltration fand, die mikro- 
skopisch dieselbe Zusammensetzung aufwies, wie dic veränderten Lymphdrüsen und neben 
Rundzc!len und polymorphkernigen Elementen wie die ersteren vereinzelte Biesenzellen 
‘nthielt. Tuberkulose liess sich (histologisch) nicht nachweisen. 


Auch in der Frage der Ätiologie stehen wir heute der Lymphogranulomatose 
in engerem Sinne (also wader tuberknlôsen noch luetischen) Ursprungs ähnlich gegen- 
über, wie den hyperplastischen Leukämien, beide sind vorläufig unter die kryp- 
togenen Prozesse zu rubrizieren; die ursprüngliche, namentlich von Sternberg 
vertretene Ansicht, dass es sich bei diesen Zuständen um eine „eigenartige, un*:r 
dem Bilde der Pseudoleukämie verlaufende Tuberkulose des lymphatischen .\ppa- 
rates“ handele, hat sich für eine Reihe von Fallen nicht bestätigt. Dies bev.uinan 
namentlich die Beobachtungen, wo die Untersucher unter Zuhilfenahme moderner 
Methoden den Bazillennachweis zu führen suchten. Ein solcher nach allen Rich- 
tungen gründlich geprüfter Fall, zugleich ein klassisches Beispiel dieser granulo- 
matösen Pseadoleukämie ist die von Lehndorff*) publizierte Beobachtung. 


Kg handelte sich um eine sich fast über zwei Jahre erstreckonde Erkrankung eines 
fünfjährigen Kindes, die im wesentlichen in einer zunehmenden Vergrösserung der Hals- 
drüsen, der Milz und Leber, progredienter Anämie, intermittierendem Fieber und Kachexic 
bestand und zum Exitus führte. Autoptisch wurde eine über Lymphdrüsen, Milz, Leber 
und Knochenmark ausgebreitete Wucherung von Granulationsgewebe festgestellt. Dio 
Tuberkulose liess sich auf Grund des histologischen Verhaltens und besonders wegen 
der negativ ausfallenden Tierunpfung ausschliessen. Blutbetund: Mässige Leuko- 
7vtose mit geringer, relativer Verminderung dcr Lymphozyten und Vermehrung der grussen 
Mononukleären und Übergangsfosmen; terminal Myelozytose. 


Wenn es demnach zufolge der neueren Untersuchungen nicht angeht, alle 
Fälle von Drüsengranulomatose als besondere Form der Drüsentuberkulose auzu- 
schen und ein Teil dieser Fälle auf vorläufig unbekannter Ativlugie beruht, so ist 


1) S. Gross, Zieglers, Beiträge, Bd. XXXIX, 1906. 
*) Hirschield-Isank, Med. Klin. 1907, Nr. 62. 
3) Lehndorff; Jahrb. f. Kinderheilk. N. F. LAÄVIL, H. 4, 1907. 
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andererseits doch Grund vorhanden, die Causa morbi in einer bestimmten Richtung 
zu suchen und auch für die Fälle der kryptogenen Lymphdrüsengranulomatose eine 
infektiöse Noxe anzunehmen. Zu diesem Schluss berechtigt uns die Tatsache, 
dass wir eine ganze Reihe universeller Lymphadenomatosen kennen, deren histo- 
logische Beschaffenheit mit der zur Diskussion stehenden Affektion genau überein- 
stimmt. Abgeseben von der Tuberkulose kann die Lues, ferner Staphylokokken- 
infektion und die Lepra die gleichen Gewebsveränderungen setzen, woraus her- 
vorgeht, dass das geschilderte histologische Verhalten offenbar kein spezifisches ist. 
Es ist daher die von Benda und Aschoff ausgesprochene Ansicht zu prüfen, dass 
es sich nur um die Reaktion auf die modifizierten resp. abgeschwächten Toxine 
der verchiedensten Infektionserreger dabei handelt. 

Wenn es nan weiter bei den echten Leukämien, besonders denen mit akutem 
Verlauf, Fälle gibt, die in manchen Beziehungen an das Verhalten der malignen 
Neoplasmen erinnera und die daher wohl auch als Grenzfülle zwischen beiden 
Arten und Erkrankungen angesehen werden, so kann es auch bei der Lymph- 
drüsengranulomatose unter Umständen schwer sein zu entscheiden, ob es sich um 
eine einfache, d. h. auf den ursprünglichen Mutterboden beschränkte und insofern 
benigne Affektion handelt oder um eine von den Lymphdrüsen ausgehende Sarko- 
matose mit der charakteristischen die Nachbarschaft nicht respektierenden Proli- 
ferationstendenz des malignen Blastoms. Zweifellos ist es im gegebenen Fall zu- 
weilen schwer die Grenze zu ziehen. 

So berichtet Nägeli!) über Beobachtungen, wo das granulomatöse Gewebe 
im lockeren Bindegewebe weiter waclerte und es zum Eindringen in den Wirbel- 
kanal mit konsekutiven nervösen Erscheinungen kam. 

In der allerletzten Zeit hat Dietrich?) vier Fülle eigener Beobachtung mit- 
geteilt, bei denen sämtliche histologischen Eigentümlichkeiten des Granulomgewebes 
in den Drüsen und in Milz- und Leberlerden vorlagen, daneben aber ausgeprägte 
Tendenz dieser Wucherungen bestaud auf die Nachbarschaft überzugreifen, Pleura 
und Perikard zu infiltrieren, in die Gefässe einzubrechen usw., wobei sich teil- 
weise schon makroskopisch die Diagnose Sarkom stellen liess. Gerade für diese 
Fälle ist die von Benda gewählte Bezeichnung malignes Granulom besonders 
zutreffend. 

Zu den Granulomatosen sind auch einzelne isolierte Milzaffektionen zu 
zählen, die früher grösstenteils zum Kapitel der „lienalen Pseudoieukämie * 
gerechnet warden. Hierher gehört der Milztumor bei Morbus Banti, bei dem 
es sich nicht um eine Hyperplasie der Pulpa oder der Milzfollikelzellen handelt, 
wie bei echter Pseudoleukämie, sondern um Etablierung eines indifferenten Granu- 
lationsgewebes, das zur Suppression der Milzstruktur führt. Übrigens bedarf die 
Frage der Bantischen Krankheit auch hinsichtlich ihres Listologischen Verhaltens 


ı) Nägeli, Blutkrankheiten und Blutdiagnostik. Leipzig 1908. 
*) Dietrich, Deutsche med. Wochenschr. 1908, Nr. 27. 
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noch tingehender Studien und der Bereicherung durch neue klinisch genau beob- 
achtete Fülle. | 

Nach Pappenheim gehören ferner einzelne Fille der sogen. Anaemia 
splenica zu den granulomartigen Erkrankungen des lymnhatischen Apparates, 

In wie weit schliesslich die als Splenomegalie Type Gaucher bezeich- 
nete Krankheitsform in die Reihe der Granulomatosen gezählt werden darf, bedarf 
noch genauerer Untersuchungen. Aus der Arbeit Schlagenhaufers!) geht her- 
vor, dass es sich auch hier nicht um eine auf die Milz beschränkte Erkrankung 
handelt, sondern offenbar wiederum um eine Systemaffektion im Gegensatz zur 
Bantischen Splenomegalie, da auch in der Leber, den Lymphdrüsen und dem 
Knochenmark Herde gefanden wurden, deren zytologisches Verhalten demjenigen 
in dem Milztumur glich. Von dem histologischen Bilde der Granulomatosen scheinen 
aber diese Veränderungen erheblich abzaweichen. Schlagenhanfer selbst führt 
den Prozess auf eine generalisierte Proliferation des Retikulärgewebes im gesamter: 
hämatopoetischen Apparat zurück und denkt an einen Parallelismus mit der Pseudv- 
leukämie. Auch hier liegt übrigens bezüglich der Ätiologie die Sache ähnlich wie 
bei dem malignen Granulom. Sowohl der Fall Schlagenhaufers wie eine Reilis 
früberer Beobachtungen waren mit Tuberkulose kompliziert. 

Hier sei noch kurz das histologische Verhalten bei der Mikuliczschen 
Krankheit (symmetrische Schwellung der Speichel- und Tränendrüsen) erwähnt, 
da es in nahen Bezichungen zu den besprochenen Affektiouen steht. Nach den 
bisher überaus spärlichen Angaben scheint ein Teil der Fälle den echten hyper. 
plastischen Pgeudoleukämien nahe zu stehen. Der Haeckelsche?) Fall zeigt. 
einen Milztamor und Hautinfiltrate. Einzelne Fälle können nach der Beobachtuns 
Nägelis®) in echte lymphozytäre Leukämie übergehen. Ein anderer Teil der 
Fälle verhält sich aber mikroskopisch offenbar wie ein in den Drüsen verlaufend:r 
chronischer Entzündungsprozess, der zur zirrhotischen Schiumpfung des Parench ic: 
führt; einem solchen Typus entspricht der von Külbs*) beschriebene Fall. 


.—— — — — — 


Kann die Drüsengranulomatose, wenn sie in generalisierter Form auftritt, 
bis za einem gewissen Grade das klinische Bild einer echten hyperplasiiec}:1 
Pseudoleukämie imitieren, obschon sie, wie wir gesehen haben, pathologis ‘ 
anatomisch toto coelo von dieser verschieden ist, so kommen in zweiter Linie dic- 
jenigen Wucherungsprozesse des leukoblastischen Gewebes differentialdiagnostiscu in 
Betracht, die zwar der Regel nach schon durch ilre vorwiegend regioniire Au- 
breitung mit lokaler Tumorbildung ihren besonderen Charakter verraten, zuweilen 
jedoch wie die granulomatösen Prozesse einerseits und die leukämischen Hyyer- 


1) Schlagenhauier, Virch. Arch. 1907, Bd. CLXAXYII. 
*) Haeckel, Arch. f. klin. Chirurs. 1903, Bd. LXIX. 
3) Nägeli, L. ce. 
5) Külbe, Mitteilungen a. d. Grenzgeb. 1908, Bd. XVIII, U. 5. 
Folia haem:iologiva. VI. Band. 4. 23 
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plasien andererseits auch eine gewisse Neigung zur Generalisierung wenigstens 
ihrem klinischen Verhalten nach zeigen. 

Hierher gehören manche Fälle des Kundratschen Lymphosarkoms. 
Zwischen ihm und der einfachen leukämischen Hyperplasie bestehen mancherlei 
Jeziehungen. 

So gibt es bekanntlich echte Leukämien mit partiellem sarkomatdsem \Vachs- 
tum und umgekehrt echte, meist aleukämisch verlaufende Lymphosarkomatosen, dic 
gelegentlich ein leukämoides Blutbild besitzen; dies sind die sogen. sarkoms- 
iiseo „Scheinleukämien“, nach der von Pappenheim gewählten Ausdrucks- 
weise, Hier kann also eine scharfe Abgrenzung zwischen Sarkomatose und Leukämie 
auf Schwierigkeiten stossen, selbstverstindlich unter Voraussetzung, dass man nicht 
jede essentielle Leukämie und Pseudoleukämie, wie Banti und Ribbert dies tun, 
an sich schon für eine Sarkomatose erklärt. 

In den meisten Fällen dieser Art lässt sich allerdings ein Primärtumor 
nachweisen, von dem aus die weitere Propagation des neoplastischen Prozesses 
erfolgt. Im Gegensatz zu den leukämischen „Metastasen“, deren Verbreitung unter 
elektiver Berücksichtigung der hämatopoetischen Gewebe erfolgt (Pappenheim), 
geschiebt dies aber bei den Wucherungsprozessen der letztbesprochenen Art regel- 
los nach dem Modus der echten malignen Neoplasmen. 

Hierbei kann es, und das ist prinzipiell wichtig, im Gegensatz zur echten 
Leukämie, wie solches von Benda und Marchand behauptet wurde, wo aber 
nach Glinsky, Schridde, Mosse nur Leukozytenemigration statthat, nacl: 
Pappenheim zur Gefässarrosion kommen, wobei dann das Blut wie bei der 
Leukäwie leukämoid mit Tumorzellen überschwemmt wird. Besonders kommt dies 
bei den Formen des Lymphosarkoms vor, die von der Thymus oder den Ton- 
sillen ausgehen. Das Knochenmark kann dann in solchen Fällen an der Zell- 
ausfuhr völlig unbeteiligt sein (Pappenheim); entweder bleibt es fiberhaupt von 
Veränderungen frei oder es wird nur zufälligerweise Sitz von echten Metastasen. 
In diesem letzteren Fall kann die Ansiedelung von Tumoren im Mark in rein 
mittelbarer Weise zu einer (allerdings nur qualitativen) Myelämie führen, indem 
die metastatisch verpflanzten „Myelome“ ihrerseits einen Reiz auf das im übrigen 
intakte Knochenmarksgewebe ausüben und dadurch zur Reizungsmyelozytose 
und Erythroblastose führen, abgesehen davon, dass durch rein mechanische Ver- 
drängung des normal funktionierenden Myeloidgewebes auch die Erythropoese leidet 
und es zur (myelophthisischen) Anämie durch Markschwund kommt. Es gibt so- 
mit „symptomatische Sarkoleukämien“, die sich klinisch und hämatologisch wie 
hyperplastische Pseudoleukämien mit submyelämisch-anämischem Blutbild verhalten 
(Pappenheim). 

Andere bieten das Bild der echten lymphozytären Leukämie dar; sie haben 
bekanntlich aus diesem Grunde zu lebhaften Kuntroversen Anlass gegeben, da tat- 
sächlich diese Fälle in exquisiter Weise zu den Grenzgebieten zwischen Tumoren 
und leukämischen Hyperplasien gehéren und nur unter Berücksichtigung aller 


Momente eine Fntacheidung darüber zulassen, zu welcher Kategorie von Erkran- 
kungen sie zu rechnen sind. 

So hat Sternberg!) die Meinung vertreten. dass sämtliche grosszelligen 
Lymphozytenlenkämien eo ipso zu den Sarkomatoren zu rechnen seien nnd von 
den echten einfach hyperplastischen T,enkämieu getrennt werden müssen, da es sich 
in diesen Fallen um „atypische, mit heterctopen Bildungen einhergehende Wuche- 
rusgen des lymphatischen und bämatopoetischen Apparates“ handele. Nach seiner 
Meinung sind also sämtliche grossiymphozyiären LenkAmien besondere, mit leokimoi- 
dem Biutbefund einhergehende, den Lympaosarkomatosen sehr nahe verwandte Er- 
krankungsformen des lympbatischen Appsrates, die er als Leukuwsarkomatose, 
Kelly?) als ,leukozytoide Lymphosarkome“ bezeichnet. 

Gegen diese Theorie, die die Grenze zwischen Teukämie und Lymphesarkom 
um ein sehr wesentliches verschiebt, sind in den letzten Jahren eine Reihe 
gewichtiger Argumente geltend gemacht worden, die auf einwandsfreiem Tatsachen- 
material fussen. Die bauptsächlichsten Überlegungen, die gegen die Berechtigung 
der Sternbergschen Annahme sprechen, sind im wesentlichen folgende. 

Zunächst sind sichere Fälle beohachtet, wo es «ich um wirkliche Sarkom- 
lenkämien handelte und trotzdem dauernd das Bintbild der kleinzelligen Iyınpho- 
zytären Leukäinic bestand. Ein Beispiel hiefür ist der viel zitierte Fall Strauss.) 
Auch sonst liegen noch Ähnliche Bevbachtungen aus den letzten Jahren vor, welche 
beweisen, dass bei dem klinischen Bild der kleinzelligen Lymphozytenlenkämie 
Wucherungen nach dem Typus der Sternbergschen Leukosarkomatose keineswegs 
ausgeschlossen sind. Damit aber wird die Sonderstellung der grosszelligen Leukämie 
gegenüber den übrigen Leukämien doch mindestens fraglich. Br 

Zu typischen Fallen der letzten Kategorie gehört 2 B. der von Türk‘) 
beobachtete Fall. Intra vitam handelte es sich hier um das einwandsfreie Bild 
einer Lymphämie mit fast nur kleinen Lymphozyten; bei der Obduktion erwiesen 
sich das Knochenmark, die Milz und die Halsdrüsen in ihrem histologischen Ver- 
halten wie bei der gewöhnlichen Leukämie verändert, wogegen die retroperitonealen 
und mesenterialen Drüsen in grosse Tumormassen umgewandelt waren, die die 
Nachbarschaft durchsetzten und bis in die Wand der Aorta drangen. Ähnlich 
scheint der Fall Ogawa°) gewesen zu sein (90 Proz. kleine Lymphozyten). 


Eine ganz ähnliche Beobuchtung konnten wir vor wenigen Wochen auf der IT. med. 
Klinik Müochen machen. Bei einem 21jährigen Mann bestaud bei seiner Auinalune das 
typische Bild der lymphozytiiren Leukämie neben starker Anämie usw. Unter den 330000 
Jachozyten fanden sich fust nur kleine Lymphozyten (die sich absulut typisch wie die 
Zellen des normalen Blutes verhielten.. Auch bier urgab sich bei der Sektion eine von 
der Thymus ausgehende Lymphosarkomatose des Mediastinume. 


num — — 





ı, Sternberg, Primärerkrankungen. Wiesbaden 1905. 

Dereclhbe, Wiener klin. Wochenschr. 198, Nr. 14. 

*) Heliy, Die hämatopoctischeu Organe. Hilder, Wien 1006. 

5) Strauss, Charité-Ann. 1898, Bd. ZAill. 

+) Türk, Wiener klin. Wocheuschr. 1903, pag. 1371. 

*) Ogawa, zitiert unch Folia haemat. 1906, pay. 409. 
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Beweisen demnach derartige Fälle, dass eine von dem lymphatischen Apparat 
ausgehende Lymphosarkombildung nicht nur bei der grosszelligen Form der lympho- 
zytären Leuk&mie vorkommt, so gibt es andererseits — und das ist Sternberg 
gegenüber besonders zu betonen — grosslymphozytiire Leukämien ohne jede Spur 
von Tumorbildung. Auch hierfür liegen in der Literatur der letzten Jahre eine 
Reihe einwandfreier Beobachtungen ver. 

Abgesehen von dem 2. Studerschen!) Fall, der ohne Tumorbildung verlief, 
und übrigens beweist, dass auch chronische Leukämien gelegentlich grosszellig ver- 
laufen könuen®), gehört der Fall III von E. Meyer und Heineke*) hierher 
(akuter Verlauf, 172500 L., darunter fast 90 Proz. grosse Ly., keine Tumor- 
bildung); im selben Sinn sprechen die Beobachtungen von Lacksch-Pietrowski‘|, 
die beiden Fälle von O. Moritz®), und die zwei Fälle von Pappenheim-Hirsch- 
feld.) Wenn Sternberg für die Fälle ohne Tumorbildung anführt, dass es 
sich in diesen auch um Leukosarkomatosen handele, bei denen aber der schnelle 
Verlauf des Leidens es nicht zu aggressivem und heterotopem Wachstum habe 
kommen lassen, so kann man einer derartigen theoretischen Beweisführung Fälle 
entgegenhalten, bei denen der Verlauf sicher ein chronischer war, ohne dass es 
zur Tumorbildung kam (so der Fall Studer). 

Daneben kennt man nunmehr mehrere Fille, wo hämatologisch zuerst ent- 
weder eine kleinzellige Lymphozytenleukämie bestand, die später in eine gross- 
zellige überging, und andere, wo das Umgekehrte stattfand. So bestand in einer 
neueren Beobachtung von Lucksch?) zwischen kleinen und grossen Lymphozyten 
im selben Fall zunächst das Verhältnis 53:47 Proz., später dagegen 13: 87. 

In derartigen Fällen ist nicht einzusehen, wie zwei der Sternbergschen 
Ansicht nach wesensverschiedene Affektionen ineinander überzugehen vermögen. 
Sternberg selbst zwar interpretiert den Fall Lucksch dahin, dass er ihn für 
eine erst in der Entwicklung begriffene Leukosarkomatose erklärt, was darans 
hervorgehe, dass sich der Umschwung im Blutbilde innerhalb von nur 16 Tagen 
vollzogen habe, Im Prinzip übrigens gibt er, wie aus seiner letzten Mitteilung 
hervorgeht, derartige. Übergänge selbst zu, meint aber trotzdem, dass ein ge 
legentlicher Übergang noch nicht für die Identität beider:#Prozesse spreche. 

Einen sebr wesentlichen Beitrag zu dieser Frage haben in allerjüngste: 
Zeit die Untersuchungen von Fabian, Naegeli und Schatiloff®) geliefert. As 
der Hand von 8 Fällen von Ivmphatischer Leukämie (darunter 6 mit klinische 
Beobachtung) führen diese den Nachweis, dass in sehr zahlreichen auch klein 








1) Studer, Korresp. Bl. f. Schwe... Ärzte 1906, Nr. 4. 

?) Was Sternberg selbst in seiner letzten Arbeit an einem neuen Fall iilustrier 

*) Erich Meyer u. A. Ucincke, Dentch. Archiv f. klin. Med. Bd. LXXXVEIT. 

4) Lucksch, Fol. haemat. 1908, Heft 2; Pictrowski, Zeitschrift für Heilkund 
1906, Nr. 4. 

5) ©. Moritz, Fol. hacmatol. 1907, Heft D. 

* Pappenheim-Hirschfeld, Fol. hacmatol. 1908, Heft 6. 

7 Lucksch, Fol. haemat. 1906, Heft 6. 

*) Fabian, Nacgeli, Schatiloff, Virch. Arch. 1907, Bd. CXC. 
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zelligen Fallen sich mikroskopisch aggressives Wachstum mit Infiltration 
der den Drüsen benathbarten Gewebe, sowie heterotope Wucherung nach Art 
“ler maligner Neoplasmen sich korstatieren lässt, (So war in ihren Fällen 
häufig das angrenzende Fettgewebe von den Lympbdrisen resp. von der Thymus 
oder den Tonsillen aus infiltriert; in 3 Fallen fanden sich subepikardiale Infiltrate, 
einmal kleinzellige Wucherungen in der Arachnoidea.) Dahei waren es z, T. fast 
rein kleinzellige und sehr chronisch verlaufende Leukimien. 

Die genannten Forscher ziehen aus ibren Befunden den Schinss, zu dem 
auch 8. Z. schon M. B. Schmidt!) gelangte, nümlich. dass, wenn man von den 


fir das freie Auge wahrnehmbaren Veränderungen absieht, in einer grossen Zahl . 


scheinbar einfacher Hyperplasien sich stellenwcise ein Verhalten nachweisen lässt. 
das streng genommen die lokale Bôsartigkeit echter Tumoren nachabmt, und da- 
durch einen Übergang zu den wirklichen Sarkomen bildet. Das Vorhandensein 
derartiger Zwischenforınen zwischen Leukäwie und £Lymplosarkom wird aber 
logischerweise eine Abtrennung von Leukämiefällen, bei deuen zufälligerweise die 
Annäherung an das Verbalten der echten Neoplasmen eine besonders grusse ist, 
nicht gerade rationell erscheinen lassen. Wenn wir demnach gern zugeben, dass 
es Iymphozytäre Leuk&mien gibt, unter ihnen mit einer gewissen Vorliebe die 
grosszellige Form, die eine gewisse, vom gewöhnlichen Typus abweichende Malig- 
nität in ihrem histologischen Verhalten zeigen, so glauben wir "andererseits, dass 
es nicht angängig ist, daraufhin die grosszelligen lymphatischen Lenkämien als 
symptomatische Geschwulstlenkamien den echten hyperplastischen Leukämien gegen- 
überzustellen. 

Ähnlich verhält es sich mit der viel diskutierten Atypie der im Blute 
vorhandenen Zellen, die bei der Grosslymphozytenleukämie nach der Auffassung 
Sternbergs entdifferenzierte Geschwulstzellen sein müssten, während sie im 
andern Fall (Pappenheim) einfach unreife, aber typische Elemente der blut- 
bildenden Gewebe wären. Wie wir gesehen haben, ist auch der Blutbefand bei 
der sarkomatösen Leukämie keineswegs einheitlich. Insbesondere gibt es gross- 
zellige Leukämien, olıne jegliche Tumorenentwicklung, andererseits ist es aber, 
und hierin hat Sternberg, dem Pappenheim bripflichtet, recht, eine Art 
praktische Regel, dass diejenigen akut verlaufenden grosszelligen Jeukämien, 
bei denen hauptsächlich die buchtkernigen Riederachen Formen vermehrt sind, 


besonders häufig eine tumorartige Malignität besitzen. 


Auch wir konnten uns vor kurzem wieder einmal von der Richtigkeit dieser Regel 
überzeugen. Bei einem 4-jährigen Knaben, der auf die Il. med. Klinik in München auf- 
genommen wurde, und bei dem intra vitam die gewöhnlichen Zeichen einer akuten lvmphu- 
tischen Leukämie bestanden, fanden sich unter den sehr stark vermehrten Leukozyten 
7 Proz. grosse, lymphozytcniiholiche Zellen mit stark gebuchtetem Kern und teilweise 
breitem Protoplasma, also von Typus der Ehrlichschen grossen Lymphozyten abweichende 
Zellen. Wir stellten daher schon bei Lebzciten de» Patienten die Vermutungsdiagnose 
auf eine Leukämie mit sarkomatöser Tendenz. Di: Sektion bestätigte diese Aunalme voll- 
ständig, indem sich das Mediastinum incl. Herzbcutel usw. von derben, grosszelligen 
Tumormassen durchgetzt erwies. 





1) M. B. Schmidt, Die Verbrcitungswege des Karzinoms, Jena 1905. 
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In seiner letzten Fublikation teilt ‘übrigens Sternberg einen bemerkens- 
werten Fall mit, bei dem im Blutbi!d keine absolute Vermehrung der Leukozyten 
bestand, dagegen eine beträchtliche relative Mononukleose, an der sich die anget- 
lich für Leukosarkomatose charakteristischen atypischen Formen bis zu 85 Preoz. 
beteiligten; ausserdom bestand Milz- und Lymphdrügenvergrösserung; der Fall ver- 
lief chronisch mit einer Dauer von etwa einem Jahr. Bei der Autopsie fand 
sich u. a. die Dura mater von Tumormassen infiltriert. Dieser Fall bildet: also, 
wie auch Sternberg hervorhebit, sewissermassen das pseudolenkämische Pendant 
zu der gewöhnlich leukämisch verlaufenden partiell sarkomatisen Leukämie, se 
dass wir nunmehr von dieser Abart der Iyınpbozytären Leukämie eine gross- 
zellige und eine kleinzellige, eine akute und eine chronische, und endlich 
eine leukämische wie pseudoleuk&mische Form kennen. 

Den leukämisch-pseudoleukämischen Systemaffektionen sehr nahe verwandt 
ist auch die Myelomatose (multiple Myelombildung); einerseits, weil es sich auch 
bei ihr grossenteils um einfache Hyperplasien der einen oder anderen Zellart der 
himatopoetischen Gewebe handelt, sodann wegen ihrer gleichfalls nicht auf das 
Knochenmark allein beschränkten Ausdehnung, endlich weil auch hier zwischen 
einfacher Hyperplasie und sarkomartigem Wachstum (Myelosarkom) fliessende 
Übergänge bestehen. 

Dabei soll Zunächst abgesehen werden von den gelegentlich im Knochenmark 
sich ansiedelnden „Metastasen“ bei lymphadenoider Drüsenleukämie, wo die 
im Mark sich ansiedelnden Lymphome pathvlogisch-anatomisch eine untergeordnete 
Rulle spielen und nicht das Wesentliche der Erkrankung bilden. Erst recht fallen 
natürlish die eigentlich metastatischen Geschwulstknoten bei allgemeiner Karzino- 
matose nsw. bei dieser Betrachtung fort. 

Gegenüber der Pseudoleukämie ist die essentielle Myelomatose zweifel- 
los eine selbständige Affektion, wenn sie auch mit jener innig verwandte Züge 
besitzt. Wie bei den leukämischen Hyperplasien können beim Myelom die ver- 
schiedenen Zellen des Markgewebes in Wucherung geraten. Ausser der seit 
langem gekannten Iymphozytären Form existiert auch ein myelozytäres 
Myelom. Hierfür sprechen die Beobachtungen von Sternberg, P. Weber und 
der soeben veröffentliche Fall von Herz.") Eine dritte Art würde von dem 
Ribbertschen Erythroblastom gebildet werden; jedoch wäre hierfür eine Be- 
stätigung durch neue Leobachtungen sehr wünschenswert. Was endlich die 
Plasmazellenmyelome betrifft (Wright, Huffmann*), Aschoff?)), so ist 
u. E. schwierig zu entscheiden, vb man auch sie zu den eigentlichen einfachen 
Hyperplasien rechnen darf. Jedenfalls gehört die Plasmazelle nicht zu den Be 
standteilen des normalen Markes wie der Myelozyt, der Lympbozyt oder der 
Erythroblast, sondern gilt im allgemeinen, besonders wenn sie in grüeserer Menge 


1, Horz, Wieuer med. Wochenschr. 1908, Nr. 23 u. 24. 
*) Hoffmann, Zicglers Beiträge 1903, bd. XXXV. 
5) Aschoff, Münch. med. Wochenschr. 1906, Nr. 7. 
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vorkommt, als ein Zeichen eines entzündlich veränderten Gewebes. In den be- 
schriebenen Fällen handelte es sich um Tumoren, die fast ausschliesslich aus 
diesen Zellen bestanden. Daraus scheint hervorzugehen, dass die Plasmazellen- 
myelome nicht in eine Reihe mit den myelozytären resp. Jymphozytären Myelomen 
zu stellen sind, sondern vielleicht einer Art Übergangsform zu den nicht hyper- 
plastischen entzündlichen, also grannlomatösen Prozessen bilden. ’) 

Auf der andern Seite vervollständigt die Existenz der Plasmozytome die 
Analogie zwischen Myelom und Leukämie, da seit kurzem auch eine 
Plasmazellenlenkämie bekannt ist (Gluzinski-Reichenstein).*) Eine weitere 
Tatsache, die für die allgemein-pathologische Stellung der Myelomatose von prin- 
zipieller Bedeutung ist, liegt darin, dass bei ihr, wie bei den leukämischen Er- 
krankungen, der Wucherungsprozess sich auch extramedullär betätigen kann, so 
dass in einzelnen Fällen regelrechte Myelommetastasen beschrieben wurden. 

Von neueren Beobachtungen ist hier der Fall Lubarsch®) zu nennen, wo 
sich eine Anzahl von Herden in Leber und Nieren fanden; ähnlich verbält sich 
der Fall Reach‘) (Herde in der Milz), Beim Hoffmannschen Plasmozytom 
fanden rich Anhäufungen von Plasmazellen in der Leber. 

Da nun die Myelome alenkämisch zu verlaufen pflegen. so liegt es nahe 
fs. unsere späteren Ausführungen), ebenso wie für die alenkämischen Psendo- 
lenkämien, anoh beim Myelom die sogen. Metastasen nicht auf passive Ver- 
schleppung von Zellmaterial aus den primär im Knochenmark befindlichen Tumoren 
zurückzuführen und sie als deren Abkômmlinge zu betrachten, sondern sämtliche 
im Körper vorhandenen Myelomherde als einander gleichwertige Prednkte 
einer generalisierten Affektion zu betrachten. Wir kommen somit zu dem Schluss, 
dass auch die Myelomatose eine Systemaffektion des hämatopuetischen 
Apparates ist, ein Standpunkt, den Pappenheim°), Lubarsch usw. seit langem 
äbnlich wie für die leukämisch-pseudoleukämischen Hyperplasien vertreten. 

Das Vorhandensein resp. Fellen des Bence-Jonesschen Eiweisskürpers 
lässt intra vitam keine Unterscheidung zwischen Myelom und Leukämie zu. 
Der jüngst publizierte Fall von Myelom von Herz liess während der gauzen 
Dauer der Beobachtung diesen Eiweisskörper vermissen, während derselbo Autor 
bei einem Fall von lymphatischer Leukämie ihn umgekehrt beobachtete; denselben 
Befand erhoben neuerdings Decastello und Kienböck®) bei 2 lymphatischen 
Leukämien (wie s, Zt. Askanazy)’). 

Wir haben gesehen, dass von der gewöhnlichen Chyperplastischen) 
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1) Da es nach Pappenheim einc lymphoide Hbfreie Vorstufe der Erythroblusten 
gibt, wäre auch zu diskutieren, ob diese Plasmazellmyelome nicht vielleicht Erythroblastome 
(Ribberts) aus solchen basophilen Erythroblasteuvorstufen sein möchten. 

9) Gluzinski-Reichensteiu, Wien. klin. Wochenschr. 1906, Nr. 12. 

8; T.ubarsch, Virch. Arch. 1906, Bd. CLXXXIV. 

1) Reach, Deutsch. Arch. f. klin. Med. 1905, Bd. LXXXI. 

%) Eappenheim, 8. bes. Fulia hacınat. 1907, Suppl. Heft 2. 

°, Decastello-Kienbick, Fortschr. a. d. Geb. d. Röntgenstrallea 1908, Bd. XL. 

7) Askanazy, Deutsch. Arch. f. klin. Med. 1900, Nr: 68. 
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lymphozytären Leukämie zur sarkomatésen Leukiimie (der Leukosarkomatose 
Sternbergs) kontinuierliche Übergänge hinführen, von der mikroskopisch 
eben wahrnehmbaren Infiltration der Nachbarschaft bis zu den mit dem unbewaffneten 
Auge wahrnehmbaren Tumorbildungen. Ganz ähnlich verhält es sich mit den 
Myelomen. In einer Reihe von Fällen bleibt der Prozess sticng auf das Knochen- 
mark beschrinkt, ohne Übergreifen auf die Nachbarschaft. (Fall Herz), in andern 
wird nicht nur das Knochenmark usuriert und durchbrochen, und das Periost in- 
filtriert, sondern die Geschwulstmassen dringen in die Muskulatur nnd die übrigen 
benachbarten Gewebe wie bösartige Tumoren. Jedoch auch hei diesen myelo- 
matösen Wucherungen mit unzweifelhaft aggressivem Wachstum bleibt die Malig- 
nität genau so, wie bei der Leukosarkomatuse innerhalb gewisser Grenzen, die 
sie doch immer noch von dem Verhalten gewöhnlicher Sarkome unterscheidet. 
Das Hineinwachsen in fremdes Gewebe geschicht mebr durch mechanische Ver- 
drängung desselben, als durch direkte Zerstörung des Gewebes. 


Zwischen der Atypie der wuchernden Zellart und ihrer Malignität besteht 
auch beim Myelom kein festes Verhältnis (Fall Wieland!) ). 


‘Weiter haben wir bei der Abgrenzung des modernen pathologisch-ana- 
tomischen Begriffs Leukämie des Chloroms zu gedenken, das ja bereits seit ge- 
raumer Zeit, namentlich seit den Untersuchungen v. Reeklinghausens und 
Docks za den leukämischen Erkrankungen in Beziehung gebracht: wurde. Dieser 
Standpunkt erhielt vor wenigen Jaliren zunächst dadurch eine Stiitze, dass man 
bekanntlich neben einer Ivmphozytiren auch eine myelozytäre Form des Chlo- 
roms kennen lernte Immerhin schienen gewisse Eigentümlichkeiten, die ihm ja 
ursprünglich die Bezeichnung als „Cancer vert“ eingetragen batten, für eine 
Sonderstellung des Chloroms zu plaidieren, in erster Linie die merkwürdige Fär- 
baug der Tumoren, dann die Neigung zu infiltrativ-aggressivem Wachstum, und 
endlich die Vorliebe der chloromatösen Wucherungen für gewisse Körperregionen, 
so besondere das Periost von Schädel- und Gesichtsknochen usw. Auch in dieser 
Frage bat die Literatur der letzten Jahre wertvolles Tatsachenmaterial geliefert, 
anf Grund dessen die frühere Auffassnng des Chloroms als selbständige Er- 
krankung sich nicht hat halten lassen (Pappenheim, Sternberg). Wie er- 
wähnt, kennt man heatr sowohl ein IJymphadenoides wie ein myeloides Chlorom 
als Analogon der lymphadenoiden und myeloiden Leukämie. 

Aussır den Fällen von Türk, Klein und Steinhaus und Sternber: 
haben in den letzten Jahren noch Benjamin und Sluka*), Weinberg‘), 
Maixaer‘) und Fabian’) myeloide Fälle beschrieben. Dabei hat sich gezeigt, 
dass dic myeloide Wucherung sich im Blutbild nicht nur in Form einer fast 


—— — — — 


1 Wieland, Virch. Arch. 1301, Bd. CLXVI. 

*) Renjamin und Sluka, Jahrb. f. Kinderbeilk. N. F. 1907, Bd. LXV. 
5) Weinberger, Zeitechr, f. Heilk. 1907, Bd. XXVIII. 

4) Meixner, Wien. klin. Wochenschr. 1907, Nr. 20. 

5) Fabian, Zieglers Beiträge 1908, Bd. XLII. 
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ausschliesslich neutrophilen Myelozythämie zu äussern braucht, wodurch sie, wenig- 
stens nach den Ehrlichscheu Regeln, von dem Bilde der myeloiden Leukänie 
abweichen würde, Es künnen vielmehr auch die andern Vertreter der weissen 
Blatzellen, - so die Eosinophilen, die Mastzellen, sowie zahlreiche Übergänge von 
den Myelozyten zu den polynukleären Leukozyten vermehrt sein (Fabian). Es 
gibt also Fälle, die sich binsichtlich der im Blut zirkulierenden Zellen genau wie 
dis ungefarbten myeloiden Leukämien verhalten. 

Die Grünfärbung, das makroskopisch markanteste Phänomen des Chloroms, 
hat sich ebenfalls nicht als ein wesentiiches Merkmal bewährt, seitdem man Falle 
kennt, die nur partiell in einzelnen Herden gefärbt waren, wogegen sich andere 
Knoten als ungefärbt erwiesen. Neuere Belege hierfür sind die Fälle von Wein- 
berger und Fabian; damit ist der untergeordnete Wert dieses Symptoms be- 
wiesec, 

Hinsichtlich der sarkomartigen Malignität des Chluroms und dessen 
darin angeblich begründeten £igenart gegenüber den hyperplastischen Leukämien 
selten ungefähr dieselben Argumente wie bezüglich der von Sternberg postu- 
lirten Abtrennung der grosszelligen lymphozytiren Leukämie als Leukosarkomatose 
von der Ehrlichschen lymphatischen Leukämie. Auch das Chlorom will ja 
Sternberg als Chloroleukosarkomatose und Chloromyelosarkomatose als 
atypische zu Heterotopien neigende Wacherungsform von den eigentlichen Leukämien 
scheiden. Dieselbe Ansicht vertritt: neuerdings Meixner!'}, obschon u. E. gerade 
sin Fall von myeloidem Chlorom offenbar durchaus nicht die Aggressivität und 
Neigung zu heterotopem Wachstum in einem (Grade besass, wie das manche 
Chlorome zeigen. 

Auch hier wird man Sternberg einräumen müssen, dass er in einer grossen 
Zahl von Fällen recht hat, da das Chlorom neben der eigentlichen Lymphosarko- 
matose diejenige Wucherungsform des hämatopoetischen Gewebes ist, bei der ein 
Uhergreifen auf die Nachbarschaft besonders häufig vorkommt. Daraus aber eine 
Ursache für eine prinzipielle Trennung des Chloroms von den Leukämien ab- 
zuleiten, ist entschieden zu weit gegangen. Es hat sich nämlich herausgestellt, 
dass es, wenn auch selten, grüngefärbte Hyperplasien des leukopoetischen Appa- 
rates gibt, bei denen jede Spur von malignem, d. h. sarkomartigem Wachstum 
fehlt, die sich also genau wie gewöhnliche Leukämien verhalten, wenn man von 
der Grünfärbung absieht. 


Über einen sehr instruktiven Fall dieser Art berichtet Fabian.?) Es handelt sich 
um eine akut verlaufende Hyperplasie in Thymus, Tonsillen, Lymphdrüsen, Milz- und 
Knochenmark, wobei sich nirgends periostale Wucherung usw. finden liess; im 
Blute wurde eine sehr starke Vermehrung grosser einkernieer, ungranulierter Zellen kon- 
statiert — demnach völlig dasselbe Verhalten wie bei der ungefärbten, akuten lympho- 
zytären Leukämie. 

Wir kommen demnach auch beim Chlorom zum Resultat, dass zwischen 


einfacher, auf den Mutterboden beschränkter Hyperplasie des leukoblastischen Ge- 
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1) Meixner, Lc. 
*) Fabian, L c. 
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webes und üer dem Sarkom nahestehenden Form, die anf die Nachbarschaft nach 
Tamorart tibergreift, nur graduelle Unterschiede bestelen und daher das Chlo- 
rom nur als eine Unterart der grossen Gruppe lenkämisch-pseude- 
leukämischer Hyperplasien anzuschen ist. Diesen Standpunkt hat vor 
allem zuerst Pappenheim nachdrücklich vertreten. Naegeli gibt derselben Auf- 
fassung Ausdruck, indem er für die grüngefärbte myeloide und Iymphadenoide 
Varietät der Leukämie die Bezeichnung „Chloroleuk&ämie“ anwendet. Die von 
Port und Schütz!) jüngst vorgeschlagene Bezeichnung „chlorotische“ Leukämie 
halten wir nicht für zweckmässig, da dieser Ausdruck in der Hämatologie schon 
in einem andern Sinne vergeben ist. 


Die Analogien zwischen der gewöhnlichen und der chloromatösen Leukämie 
scheinen übrigens immer weniger lückenhaft zu werden. Man kennt z. B. bekannt- 
lich Fälle von Leukämien wie Pseudoleukämien mit Osteosklerose resp. Knochen- 
marksfibrose, Das grüngefärbte Pendant hat sich nunmehr in dem Fall II 
von Fabian (myeloide Chloroleukämie) gefunden. (Vielleicht steht übrigens dieser 
Fall den Granulomatosen nahe, da sich nach der Besehreibung seines Beobachters 
in allen Herden massenhaft Plasmazellen fanden, die teilweise wie eine Art @rann- 
lationswall auftraten. Dann hätte man hiermit die von Pappenheim thearetiseh 
postulierte chloromatöse Grannlomatose verwirklicht vor sich. Vielleicht aber 
handelt es sich auch hier wie in ähnlichen Fällen nur um reaktive Wucherung 
des Stromas gegenüber der Etablierung der chloromatösen Herde [Pappenheim|.) 


Von Interesse ist ferner, dass, wie wiederum Fabian zeigte, offenbar auch 
die als Myeloblastenleukämie bezeichnete Abart der aknten, grosszelligen lympho- 
zytären Leukämie vom Typus W. Schultze gelegentlich als Chloroleukämie anf: 
treten kann. 


In der Beobachtung von Fabian handelte es rich um folgendes: 45-jährige Frau, 
akuter Verlauf, schwere Anämie, zunächst keine Vermelirung der Leukozyten (6000), unter 
ihnen aber nur 10 Proz. «-L., dagegen 40 Proz. kl. Ly. und 35 Proz. gr. Ly. Einen Monat 
später 220 000 L., darunter 14 Proz. kl. Ly., 21 Proz. mittelgr., 61 Proz. gr. einkernige 
und nur 4 Proz. -L. Geringe Lymphdrüsenschwellung und Milzvergrösserung; keine 
klinisch wahrnehmbaren Schädelveränderungen. Sekiionsresultat: Thymus hyperplastisch 
und grüngefärbt; Chloromknoten in den Nieren, den Tonsillen und den submaxillaren und 
mesenterialen Lymphdrüsen, diffuse Infiltrate des Coekums, kleine Knôtchen in der Haut. 
Das allein untersuchte Femurmark nicht grün, periostale Wucherungen fehlen an Wirbeln 
uud Rippen. Mikroskopisch in den Knoten und im Knochenmark massenhaft grosse un- 
granulierte Zellen, äbnlıch den grossen Lymphuzyten, daneben viel granulierte Myelozyten. 
In der Milz Atrophic der Follikel, wogegen die Pulpa massenhaft Zellen der 
beschriebenen Art enthält, in den Lymphdrüsen und Tonsillen geht die Wucherung 
ebenfalls von dem interfollikulören Gewebe aus, während die Follikel klein 
und obne Keimzentren erscheinen; also Ausbreitung der Hyperplasio wie bei der 
myeloiden Leukämie. 


Dieser Fall zeigt übrigens ausserdem, dass auch beim Chiorom ein Übergang 
eines aleukämisch-psendolenukämischen Stadiums in ein leukämisches vor- 
kommt, was wir von der ungefärbten Leukümie bereits seit langem wissen. Alles 


1, Port u. Schütz, Deutsch. Arch. f. klin. Med. 1907, Bd. XCI. 





dies beweist also, wie wenig berechtigt es ist, das Ghlorom als selbständige, von 
den leukämisehen Erkrankungen wesensverschiedene Affektion zu betrachten, 

Aus den bisherigen Erürterungen geht hervor, dass einerseits cine Reihe 
von Affektionen des Jymphatisch-humatopoetischen Apparates existiert, die ihrem 
klinischen Verhalten nach und namentlich mit Rücksicht aut die Gewebe, in denen 
sie lokalisiert sind, eine gewisse üussere Ähnlichkeit mit den echten Lenkämien 
besitzen, und dass es andererseits ebenfalls generalisierte Erkrankungen der blut- 
bildenden Gewebe giht, die in einzelnen Zügen von dem Bild der Ehrlichschen 
Leukämicn abweichen und dem Scheine nach von diesen prinzipiell verschieden 
sind, dennoch aber, auf Crund ihrer Histogenese nsw. zu den hyperplastischen 
Leukämien gehören. Von den Erkrankungen der ersteren Art lernten wir die 
Granulomatosen und gewisse Sarkome kennen, die nach ihrem klinischen 
Verhalten, nicht aber nach dem anatomischen Befund gemeinsame Züge mit den 
leukämischen Erkraukungen haben. Zu der zweiten Kategorie zählten wir die 
Leukosarkomatose Sternbergs, das Myelom und das Chlorom. 


Nachdem wir somit die leukämischen Prozesse gegenüber ähnlichen Affektionen 
abgegrenzt und dio Grenzgebiete beleuchtet haben, wenden wir ung zu der echten, 
d.h. hyperplastischeu Leukämie und Pseudoleukämie. 

Beide sind von einem gemeinsamen Gesichtspunkte aus zu betrachten, 
da es sich um anatomisch identische Prozesse handelt, die nur durch ein Merk- 
wal von rein symptomatischer Bedeutung, die Beteiligung des Blutbildes, von- 
nander differieren (Pinkus, Pappenheim). Demnach ist der allein noch von 
Grawitz urgierte Gegensatz zwischen Leukämie und Pseudoleukämie kein 
essentiell histogenetischer, sondern nur ein klinischer. Aber auch der 
Kliniker hat bisweilen Gelegenheit sich davon zu überzeugen, dass zwischen 
Leukämie und Pseudoleukämin hein priuzipieller Unterschied besteht. So kann 
eine Pseudoleukämie in Leukämie übergehen und demnach eine Art Vorstadium 
der letzteren bilden (von neueren Fällen die Beobachtung von E. Meyer und 
Heineke’) und der oben beschriebene Fall Fabians von Chloroleukämie), oder es 
kann umgekehrt eine dem quantitativen Blutbilde zufolge echte Leukämie spontan 
oder besonders unter therapeutischen Massnahmen vorübergehend aleukämisch 
werden, sich also zeitweise wie eine Pseudoleukämie verhalten. 

Ein drastisches Beispiel hierfür bildet unser oben erwähnter Fall von 
„Leukosurkomatoge“ Lei einem 4-jährigen Kind, wo der Leukozytensturz sich be- 
reits nach einer Röntgenbestrablung vollzog und der Blutbefund quantitativ 
alenkämisch wurde. -- Instruktiv in diesem Sinne ist auch der Fall III von 
0. Moritz*), der beim Eintritt in die Behandlung das Bild der grosszelligen 
lymphatisohen Leukämie (94 Proz, gr. Ly.; auch in numerischer Beziehung 


1 E. Meyer u. A. Heinckc, Deutsch. Arch. f. klin. Med. 1907, bd. LXXXVIN. 
3) 0. Moritz, Folia hnemat. 1907, licft 5. 
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(50 400 L.) darbot; 6 Tage später nach Bestrahlung normale Leukozytenzahlen 
bis kurz vor dem Exitus, so duss der Verf. mit Recht bemerkt, dass man diese: 
Fall ebensogut als Pseudoleukämie, wie als Leukämie bezeichnen könnte. 

Diese Auffassung von der pathogenetischen Identität beider Prozesse 
ist so ziemlich Allgemeingut der modernen Ilämatologie geworden, mit wenigen 
Ausnahmen, wie z. B. Grawitz!), der nach wie vor an der Verschiedenbeit von 
Leukämie als Knochenmarkserkrankung und Pseadoleukiimic als einer 
allein das lymphatische System zuerst ergreifenden Affektion festhält. Die 
letztere Meinung stammt aus der Zeit, wo man unter Pseudoleukämie eo ipeo 
eine Drüsenerkrankung und zwar nicht nur die mit lymphadenoider Hyperplasie 
einhergehende, sondern auch die granulicrende Driisenaffektion promiscue verstand. 

Die neueren Untersuchungen besonders Pappenheims haben dagegen ge- 
lehrt, dass der Begriff , Pseudoleukimie*~ nach 2 Richtungen zu erweitern 
ist. Einerseits lerntr man dic Beteiligung des Knochenmarks bei alenkimischen 
Hyperplasien kennen; zweitens hat sich gezeigt, dass es Hyperplasien im leuko- 
blastischen Gewebe olıne Blutalteration gibt, bei denen cs sich nicht um Wuche- 
rung von Lymphadenoid-, sondern Myeloidgewebe handelt. 

Es kann bekanntlich bei pseudoleukämischen Erkrankungen in zweifacher 
Weise zur Beteiligung des Knochenmarks kommen. Der häufigere Modus 
dürfte der sein, dass, worauf Pappenheim hinwies, im Verlauf einer im wesent- 
lichen im Drüsenapparat also extramedullär sich abspielenden Hyperplasie gelegent- 
lich auch im Knochenmark herdférmige „Myelome“ auftreten. Diese können u. U., 
wie Pappenheim meint, das erste Stadium in dem Übergang von Pseudoleukämie 
in Leukämie bilden (zuerst aleukämischer oder sublymphämischer Blutbefund mit 
Reizungsmyelozytose, so der Fall Michaelis*), darauf numerisch-lymphämisches 
Blutbild mit. Reizungsmyelozytose, wie in dem Fall von Nekam und in dem von 
Rubinstein®) kurz erwähnten Fall mit 6 Froz. Myel., endlich bei völliger Sub- 
stitution des Myeloidgewebes durch Lymphadenoidgewebe rein Iymphozytärer Blut- 
befund ohne Myelozytose). 

Der andere seltenere Typus der pseudoleukämischen Knochenmarksaffektion 
ist der der sogen. medullären Pseudoleukämie, welcher Ausdruck besagt, 
dass es sich hierbei um eine aleukämisch verlaufende primäre uder vorwiegend im 
Knochenmark sitzende Hyperplasie handelt, die nicht in multiplen einzelnen 
Herden, sondern diffus ganz wie die gewöhnlich eleukämische Knochenmarkshyper- 
plasie auftritt. Die ersten Fälle dieser Art waren bekanntlich die von Litten, 
Runeberg, v. Baumgarten, In der neueren Literatur wurde eine derartige 
Form der Pseudoleukämie von Senator‘) beschrieben; im vorigen Jahre berichtete 
dann Rubinstein®) über einen ganz analogen Fall: 


1) Grawitz, Klin. Path. d. Blutes 1906 u. Hiimatol. d. prakt. Arztes 1907. 
%) Michaelis, Zeitschr. f. klin. Mediz., Bd. XLV. 

5) Rubinstein, Zeitschr. f. klin. Med. 1907, Bd. LXI, 8. 425. 

+) Senator, Zeitschr. f. klin. Med., Bd. LIV. 

5) Rubinstein, |. c. 
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Bei einen 16-jährigeu Knaben tritt progressive Anämie und Leukopenie auf. Die 
Leukozytenzahl sinkt schliesslich bis auf 510 (!); im Blutbild vorwiegeud grosse Lympho- 
zyten und Myelozytose. Die Sektion ergibt diffuse Iymphadencide Umwandlung des 
Knochınınarks, keine Sidercse der Leber, osteosklerotische Veränderungen, sonst aber keinen 
wesentlichen Befund. 


Derartige Fülle demonstrieren übrigens, wie trotz bestehender diffuser 
Knochenmarkshyperplasie, die der lerkämischen in nichts nachstelit, die Uber- 
schwemmung des Blutes mit Knochenmarkszellen ausbleiben kann. 

Unter den aleukämisch verlaufenden Hyperplasien gibt es aber ausser den 
lymphadenoiden auch myeloide Formen. Diese Tatsache hat uns Aschoff?) 
kennen gelehrt. Aschoff beobachtete einen Fall mit myeloider Drüsenmetaplasie 
ohne sonstige Veränderungen. | 

Aus den obigen Betrachtungen geht also hervor, dass die Pseudoleukämie 
sich sowohl in den Drüsen wie im Knochenmark lokalisiert und sowohl 
auf lymphadenoider wie auf myeloider Hyperplasie berulien kann. Es gibt 
also, nach der modernen hämatologischen - Nomenklatur eine lymphadenoide 
und eine myeloide lymphatische und andererseits eine Iymphadenoide 
medulläre Form der Psendoleukämie; ferner sehen wir, dass zwischen Pseudo- 
leukämie und Lenkämie dem Wesen nach kein Unterschied besteht. 


Eine Bestätigung gewissermassen für die Berechtigung dieser nunmehr fast 
allgemein (ausser von Grawitz) akzeptierten Auffassung der Pseudoleukämien 
liefert ferner die Tatsache, dass auch die selteneren und atypischen Varietäten 
der echteu (Blut-)Leukimien ihr pseudoleukämisches Korrelat zu besitzen pflegen. 


So entspricht der Plasmazellenleukämle die Pseudoleucaemia plasmo- 
cellularis von Fo&ä-Micheli?), der leukämischen Chloromatose das aleukä- 
mische Chlorom (Fall Türk®) und Fabian‘) I), der Leukanämie die Pseudo- 
leukanämie von Moritz), der Leukosarkomatose die Pseudoleukosarkoma- 
tose usw. 

Auch in dem Charakter des klinischen Verlaufs ist der Parallelismus 
zwischen beiden Prozessen mit der Zeit ein immer voliständigerer geworden. So 
kennt man neben dem in der Regel chronischen Verlauf der Pseudoleukämie auch 
einen akuten; das haben die Fülle von Mosse und neuerdings die beiden Be- 
obachtungen von O. Moritz gezeigt (Krankheitsdauer 7 resp. 4'/, Wochen, Blu- 
tungen, Drüsenschwellang, Milz- und Lebervergrösserung, Reduktion der poly- 
nukleären L. auf 8 resp. 21 Proz., Leukopenie; histologische Veränderungen wie 
bei der lymphatischen Leukämie. Bemerkenswert ist am 2. Fall die Schwere 
der Anämie, wobei auch Megaloblasten auftraten, weshalb M. an eine Pseudo- 
lenkan&mie denkt). 


1) Aschoff, Verhandlungen d. Deutsch. pathol. Gesellsch. 1904, 
%) Foa-Micheli, cf. Refer. i. Folia haem. 1904. 

3) Türk, Wien. klin. Wochenschr. 1903, Nr. 11. 

4) Fabian, L c. 

6) Moritz, Folia haemat. 1907, Heft 5. 
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Demnach ist die Möglichkeit einer akut verlaufenden Pseudoleukämie sicher- 
gestellt, obschon Grawitz!) diese Form Jeugnet und einen Teil der cinschlägigen 
Fälle in der Literatur ins Gebiet der Lamorrhagischen Diathesen weist. tatsächlich 
Lilden jedoch die letzteren immer weniger einen einheitlichen selbständigen Krank- 
heitsbegnf utd siud wahrscheinlich nu: Symptome schr verschiedener toxisch- 
infektiöser Affektionen. | 

Wenn man also von dew einzelnen Merkmal der quantitativen Flatverände- 
rang bei der Leukämie absieht, besteht zwischen ihr und der Pseuduleuk'imie die 
weitgehendste Kongruenz. 

Wir kamen zum Resultat, dass die eigentlich wesentliche Eigenschaft der 
lenkämisch und aleukämisch veriaufenden Affektioncn als pathologisch-anatomischer 
Prozess aufgefasst, M einer im gesamten hiimatopyetischen Apparat sich ent- 
wickelnden byperplastischen \Wucherung der spezifischen Parenchymzellen der blut- 
bildeuden Gewobo besteht, die in ihrer unbeschränkten Vroliferationsterdenz an 
die malignen Neubllduugen erionort, sich aber von diescn in wesentlichen Punkten 
unterscheidet. Die in leukämisch erkranktem Gewebe wuchernde Zelle ist nämlich 
(nach Pappenheim*)) wohl nicht ein in bezug anf ihren Mutterboden atypisches G-- 
bilde, d. h. also keine anaplastisch-entdiflerenzierts Tumorzelle und wuchert nicht, 
wie Banti*), Ribbert*), Naedicke annehmen, als parasitär wachsendes Lebe- 
wesen walıllos im Körper weiter, sondern verhält sich höchst wahrscheinlich wie 
eine normale Zeile des leukoblastischen Clewebes, die unter dem Einfluss der uns 
vorlöufig uobckanuteu Jeukämischen Noxe in jhrer normalen Weiterentwicklung 
gehemmt wird. Sie verharrt deshalb im Stadium jugendlicher Unreife, ist einer 
weiteren Differenzierung unfähig und taugt allein zur Fortpflanrung ihrer Art. 
Weiter setzt das hypothetssche Hyperplasic auslüsende Agens, wic wir sahen, 
nicht an einer Stellc einen Primärherd, von dem aus, wie beispieleweise bei 
dem Karzinom sckuudär Geschwulstkeime in die verschiedensten Organe verschleppt 
werden, sondern die Reaktion nuf daz leukämische Virus ist eine über das ganze 
hierfür prädisponierte Gewebe, d. h. adäquate Gewebe ausgebreitete Wucherung, 
deren einzelne Ernptionen einander völlig gleichwertig sind und nicht im Ab- 
hängigkeitsverhältnis von Metastase zu T’rimärtumor stehen. 

Während ferner für die Verbreitung der malignen Neoplasmen im Körper 
keine atrikte Gexetzmässigkeit hinsiebtlich der von der Neubildung befallenen Ge- 
websart bestelt, beschränkt sich die Ausbreitung der leukämischen „Meta- 
. stason“ mit grosser Regelmässigkcit arf die leukoblastischen Gew hsformationen 
(wenn auch die atypisch sich verhalteuden, bescnders die aknten Formen hiervon 
zuweilen abweichen). 

Das Zustandekommen der leukäinischen llyperplasien an Stellen, die nor- 


1) Grawitz, 1. c. 

9) Pappcnheim, Fol. hacmat. 1907, Rd. IV. Heft 1—4. 

°, Bunti, Zentralbl. f. allgem. Pathol 1904, Bd. XV. Nr. 1. 
4, Ribbert., Deutsch. med. Wochenschr. 1907. Nr. 9. 
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malerweise beim Erworhsenen keinen wesentlichen Anteil an der Hämatopoese 
haben, ist wohl darauf zurückzuführen, dass der leukämische plastische Reiz offen- 
bar hauptsächlich an den indifferenten Stammzellen der blutbildenden Gewebe 
seinen Hauptangriffspunkt hat und diese in der einen oder anderen Richtung 
(Iymphadenoide oder myeloide Leukämie) zur Wucherung bringt. Nun haben aber 
andererseits mannigfache Befunde bei allen möglichen heterogenen Zuständen ge- 
zeigt, dass die angeblich für Leukämie charakteristische Metaplasie parenchymatöser 
Organe unter Umständen auch unter dem Einfluss nicht-leukämischer Affektionen — 
wenigstens qualitativ zustande kommen kann, woraus unzweifelhaft hervorgeht, 
dass diese Veränderungen an sich nichts für Leukämie spezifisches sind. 

So ruft bekanntlich Typhus die Bildung von Lymphomen hervor; bei Sepsis- 
anämien und perniziösen Anämien kommt es häufig zu myeloider Umwandlung 
von Milz, Drüsen und Leber (Naegeli,') Meyor-Heineke,*) Schatiloff®) usw.), 
am Tier kann man dasselbe durch Blutgifte erzeugen (Morris,*) v. Domarus)f), 
ferner in Kaninchennieren durch Gefässunterbindung dieselben Veränderungen her- 
vorrufen (Sacerdotti und Frattin,®) Poscharisky”) und Maximow’®).) 

Damit aber ist für die Definition des Jeukämischen Prozesses die wichtige 
Erkenntnis gewonnen, dass das Auftreten von Heterotopien sowie Metaplasien 
nicht das wesentliche Merkmal der Leukämie bildet, wie denn auch vereinzelte 
Fälle bekannt sind, in denen extramedulläre Metaplasien vollkommen fehlten (so 
der Fall Rubinstein®) und vielleicht auch die beiden Beobachtungen Pappen- 
heims!®) über Lymplämie ohne Driisenschwellang). Mit Rücksicht auf diese Tat- 
sachen wird man also bei der Begriffsbestimmung der Leukämie den Schwer- 
punkt zu verlegen haben auf die keinem andern pathologischen infektiôsen Pro- 
zess des hämatopoetischen Apparates in dieser Weise zukommende Tendenz zu 
unbeschränkter Wucherung und Vermehrung der von dem leukämischen Reiz be- 
fallenen Zellen. ‘Wir betonen ausdrücklich keinem andern Prozess, da das un- 
beschränkte Wachstum maligner Neoplasmen nach unserer Auffassung sich nicht 
auf normale, sondern atypisch gewucherte Zellen bezieht und ferner die Propagation 
dieser Wucherung nicht das elektive Verhalten leukämischer Metastasenbil- 
dung zeigt. 

Eine weitere hier zu diskutierende Frage ist die, ob wirklich alle lenkä- 
mischen Affektionen im Prinzip Systemerkrankungen sind, oder ob d:<se Auf- 
fassung nur teilweise zu Recht besteht, z. B. für die Iymphadenoiden Hyperplasien, 
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1) Naegeli, l. c. 

*) Meyer- -Heineke, l. c. 

8) Schatiloff, Münch. med. Wochenschr. 1908, Nr. 

*) Morris, Johns Hopkins Hospital Bulletin 1907, VoL XVIII. 

5) y. Domarus, Arch. f. exp. Path. u. Pharmak. 1908, Bd. LVIII. 
6, Sacerdotti u. Frattiu, Virch. Arch. 1902, Bd. CLX VIN. 

‘) Porscharisky, Zieglers Beiträge 1905, Bd. XXXVIIT, 

5) Maximow, Zieglers Beiträge 1907, Bd. XLI. 

N, Rubinstein, Zeitschr. f. klin. Med. 1907, Bd. LXI. 

1%. Pappenheim, Zeitschr. f. klin. Med, Bd. XXXIX. 
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während die myeloiden vorwiegend Knochenmarksaffektionen sein künnten, eine | 
Ansicht, die auch Pappenheim noch vor wenigen Jahren vertrat. — Grawitz 





und Lenoble halten ja noch heute beide Arten von Leukänic für exquisite — 


Knochenmarkserkrankungen. Auf diese theoretisch ungemein wichtige Frage haben 
wiederum die letzten Jahre an der Hand von eingehend untersuchten Fällen eine 
Antwort gegeben. . 


Zunächst liegen schon ältere Beobachtungen über Leukämien, bei denen in 


Verbindung mit starker Bindegewebswncherang im Knochenmark oder ostensklero- 
tischen Veränderungen eine Verödung des spezifisch funktionierenden Markgewebes 
konstatiert wurde, den Gedanken nahe, dass in solchen Fällen unmöglich das 
Knochenmark im Mittelpunkt des leukämischen Prozesses stehen konnte. Jedoch 
waren die Veränderungen nicht einwandsfrei genug, um eine derartig wichtige 
prinzipielle Eatscheidung zuzulassen. Ähnlich scheint une der jüngst von Lehn- 
-dorff und Zak!) beschriebene Fall nicht genügend beweiskräftig zu sein (u. a. 
wegen des subleukämischen und qualitativ unvollständig leukämischen Blutbildes). 
Hingegen hat uns die neueste Zeit in dem Fall IV von Butterfield”) gezeigt, 
dass es tatsächlich Fälle von — aush in numerischer Beziehung — echter 
Leuk&mie gibt, bei denen sich das Knochenmark vollständig reaktivuslos ver- 
hält (Fettmark), wogegen extramedullär allenthalben leukämische Hyperplasien 
und Metaplasien vorhanden sind. Solche wenn auch vorläufig vereinzelte Beob- 
achtungen beweisen, dass auch die myeloide Leukämie keinesfalls eine blosse 
Knochenmarksaffektion ist, wiewohl bei den allermeisten Fällen das Knochenmark 
an der leukiimischen Wucherung in betrichtlichem Grade mitbeteiligt ist und 
hier wohl im grossen und ganzen die seiner Zeit von Neumann betonte Haupt- 
rolle spielt. Der spezifische Anteil des Knochenmarks an dem Gesamtbild der 
myeloiden Leukämie ist dagegen damit widerlegt. 

Es liegt daher nahe, den für die Iymphadenoide Leukämie seit langem 
adopticrten Begriff der generalisierten Systemerkrankung auch auf die myeloide 
Leukämie zu übertragen, eine Meinung, die in letzter Zeit besonders Pappen- 
heim’) und Naegeli,*) ferner Lehndorff und Zak°) vertraten; dics wäre also 
nicht mehr eine bloss primär medulläre Affektion mit sekundärer Milzerkrankung, 
sondcrn eine im wesentlichen medullär-lienale Erkrankung. 

In der hier gefolgerten Einschränkung der Bedeutung des Knochenmarks für 
das gesamte Bild der Lenk&mie liegt scheinbar eine Schwierigkeit. Bekanntlich wurde 
bisher das klinisch im Vordergrunde stehende Sympton der Überschwemmaug 


des zirkulierenden Blutes mit unreifen weissen Zellen bei der Leukäwie auf 


die Erkrankung des Knochenmarks geschoben, das ja schon physiologisch als die 
Hanptausfalırstätte der Leukozyten gelten darf. Ebenso pflegt mau das aleuka- 


1) Lehndorff u. Zak, Fol. haemat. 1907, Nr. 6. 

*) Butterfield, Deutsch. Arch, f. kliu. Med. 1908, Bd. XCH. 
3) Pappcnheim, bes. Folia haemnt. 1907, Nr. 1—4. 

9 Naegoli, L c. 

5) Lehndorff u. Zak, Berl. klin. Wochenschr. 1908, Nr. 9. 





— 359 — 


mische Verhalteh anderer im übrigen völlig gleicher Syndrome auf das Freibleiben 
des Knochenmarks von der leukämischen (-pseudoleukämischen) Hyperplasie zu bo- 
ziehen; endlich wurde bei dem gelegentlich beobachteten Übergang von Psendo- 
leukämie in Leukämie die Annahme gemacht, der numerische leukänische Blutbefnud 
sei auf ein Übergreifen der hyperplastischen Wucherung auf das Knochenmark 
zurückzufübren (Pappenheim), eine Theorie, die anf anatomischen Tatsachen 
fasste. Mit andern Worten, es sollte die leukämische Blutalteration an die Mit 
beteiligung des Knochenmarks geknfpft sein und nur letzterem die Fähigkeit zu 
kommen, das Blutbild in diesem Sinne zu beeinflussen. Übrigens gab man die 
Möglichkeit za, dass gelegentlich, wie z. B. bei der medullären Pseudoleukämie, 
die hyperplastische Affektion des Knochenmarks auch aleukämisch bleiben kann 
Nach dem oben beschriebenen Fall von Butterfield wird man aber von nun an 
dieser Regel, die sicher allerdings in den meisten Fällen gelten dürfte, nicht 
absolute Gesetzmässigkeit zuerkennen und zugeben müssen, dass in vereinzelten 
Fällen auch von den extramedullären Herden aus eine Zellzufuhr ins Blot 
möglich ist, die auch in quantitativer Beziehung genügt, um ein echt leuki- 
misches Blutbild zur Folge zu haben. 

Die praktische Konsequenz dieser Erkeantnis wird übrigens schon seit 
längerer Zeit rein empirisch insofern verwertet, als man bei therapeutischer An- 
wendung der Röntgenstralilen sein Hauptaugenmerk weniger auf div Bestrah- 
lung des Knochenmarks, als auf die der Milz, der Leber und der Drüsen richtet, 
was in jüngster Zeit u. a. Decastello und Kienböck!) in ihrer Zusammen- 
stellang wiederum befürwurten, 

In Zusammenhang mit der oben erwähnten Tatsache, dass es einwandsfreie 
Fälle von Lenkämie gibt, bei denen das Knochenmark an der allgemeinen Hyper- 
piasie nicht teil nimmt, sei hier mit einigen Worten auf die vor wenigen Jabren 
von A, Wolff?) vorgeschlagene Bezeichnung „aplastische Lenkämie“ ein- 
gegangen. Wie Pappenheim,*) fassen wir von den beiden Füllen Wolffs den 
ersten wenigstens als eine vorwiegend im Knochenmark lokalisierte Aleukämie, 
also als medulläre Pseudoleukämie auf und halten die Deutung des Falles als auf 
Aplasie des Knocheumarks beruhend für unrichtig. Wie Wolff selbst beschreibt. 
feblte in seinem Fall nur div Ausfuhr der Zellen aus dem Knochenmark ins Blut, 
während das Knochenmarkgewebe selbst offenbar genau so dem „plastischen“ Reiz 
der bestehenden Leukimie verfallen und hyperplasiert war, wie das bei gewühn- 
lieber Leukämie zu geschehen pflegt. Wenn man nun überhaupt den seiner Zeit 
von Ehrlich für gewisse Antimien mit fehlender Knochenmarksregeneration ge- 
prägten Begriff auf die Leukämie überträgt, was, wie Pappenheim gezeigt hat, 
lozischerweise eigentlich nicht angeht, da sich Anämie und Leukämie ihrem ganzen 
Wesen nach nichts weniger als decken, so könnte man unseres Erachtens die 


1) Decastello-Kienböck, |. c. 
+) A. Wolff, Berlin. klin. Wochenschr. 1996, Nr. 2. 
*) Pappenheim, Folia hacmat. 1906, pag. 309. 
Folia haematologica. VL Bend. 4. 24 
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Wolffsche Bezeichnung höchstens auf Fälle der beschriebenen Art anwenden, wo 
der im Körper generalisierte plastische leukämische Reiz am Knochenmark offen- 
bar keinen Angriffspunkt findet. So könnte man daher Fälle vom Typus Butter- 
field z. B. als „medullär aplastische“ Leukämie bezeichnen. In diesem Sinne 
erscheint uns der Ausdruck aplastisch, wofern er überhaupt biologische Verhält- 
nisse in dieser Richtung zu kennzeichnen geeignet ist, auf gewisse Leukämien 
besser passend als auf Anämien mit regenerationslosem Knochenmark, 

Wenn wir nunmehr in Kürze auf Einzelheiten bei den verschiedenen 
Leukämien eingehen, soweit sich in den letzten Jahren hieraus nene Gesichts- 
punkte haben gewinren lassen, und zunächst die Iymphozytäre Leukämie be- 
- trachten, so hat sich für ihre chronische Form nur wenig prinzipiell Neues 
ergeben. 

Wie Benjamin und Sluka') in ihrer Arbeit über die Leukämie im Kindes- 
alter hervorheben, ist die chronisch verlaufende lymphatische Leukämie beim jungen 
Kind nicht beobachtet worden. Eine klinisch interessante Tatsache erfahren wir 
aus der Zusammenstellung von Decastello-Kienböck,*) nach der zwei von ihnen 
behandelte chronische lymphatische Leukämien den Bence-Jonesschen Eiweiss- 
körper ausschieden. 

Eine Beobachtung über ein länger dauerndes aleukämisches Vorstadium 
machten E. Meyer und Heineke.*) In demselben Fall war übrigens der Reich- 
tum an eosinophilen polynukleären Zellen in den Lymphomen auffallend. 

Assmann‘) beschrieb eine typische lymphatische Leukämie, dis von allge- 
meiner Osteosklerose begleitet war. 

Prinzipiell von Bedeutung, da gegen die Sternbergsche Lehre gerichtet, 
sind die schon genannten Untersuchungen von Fabian, Naegeli und Schati- 
loff,®) die diese z. T. auch an chronischen und, was besonders wichtig ist, an 
exquisit kleinzelligen Leukämien machten. Auch bei letzteren stellte sich 
heraus, dass mehrfach Durchwucherung der Lymphdrisenkapsel und Wucherung 
von: Lymphadenoidgewebe aus der Milz usw. ins anliegende Fettgewebe stattge- 
fanden hatte. — Dass es übrigens auch chronisch verlaufende Leukämien mit 
vorwiegend grosszelligem Blutbild gibt, beweist u. a. die Beobachtung Studers,®) 
wo, wie wir gesehen haben, jegliche Tumorbildung fehlte. 

Ergebnisreicher war das Studium der akuten lymphatischen Leukämie. 
Ihr Verhältnis zu der Sternbergschen Leukosarkomatose haben wir bereits be- 
sprochen und kamen dabei zum Resultat, dass sich die Sternbergsche prinzipielle 
Abtrennung der grosszelligen Formen von den übrigen Leuk&mien nicht durch- 
führen lässt, Und zwar hanptsächlich, weil es grosszellige Lymphämien ohne 


1) Benjamin-Sluka, L c. 

*) Decastello-Kienböck, L c. 

3) #. Meyer-Heineke, L c. 

‘) Assmann, Zieglers Beiträge 1907, Bd. XLI. 
5) Fabian, Naseeli, Schatiloff, 1. c. 

8) Studer, Le. 
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Tumorbildung und ohne aggressives, auf die Nachbarschaft tibergreifendes Wache- 
tum gibt nnd andererseits kleinzellige chronische Formen, die sowohl Heterotop en 
wie infiltratives Wachstum: besitzen. . Worin man aber Sternberg shne writeres 
heipflichten muss, ist, dass die akuten Iyınphatischen Lenkämien viel häntiger zu 
einem derartigen geschwulsfartigen Verhalten, besonders wenn man nur das 
makroskopische Verhalten berücksichtigt, neigen, als dis chronischen, und dass 
zweitens ein Blutbild mit besonders viel grossen Lymphozyten, namentlich bei 
stypischer Gestaltung ihres Kerns usw. {Riedersche Formen), ein tunorartiges 
Wachstom, wahrscheinlich macht. (Wenn übrigens Naegeli in seinem Lebr- 
buch behauptet, dass die bei akuten: Lymphäwien auftretenden grossen Lympho- 
zyten abnormerweise keine Azurgrannla im Protoplasma führen, so können wir 
auf Grund des hier schon mehrfach erwähnten Falles von akuter iumorösor Leu- 
kimie bei einem Kinde, sowie des ersten Falles von Pappenheim-Hirschfeld 
von nicht tumoröser akuter Leukämie, den Satz Naegelis nicht als Regel ohne 
Ansnahme anerkennen, da sich in diesen Fällen zahlreiche Grosse und speziell 
such Riedersohe Lymphozyten mit Azurgranulation in den Blutpräparaten fanden.) 
Wenn man sich kurz das typische histologische Verhalten der akuten 
lymphatisehen Leukämie, in der Form, wie sie Pinkus, Frankel usw. im Auge 
haben, vergewenwirtigt, so steht in diesen Fällen im Vordergrund des ganzen 
Bildes die Wucherung des gesamten lymphadenoidon Gewebes; dies dokumentiert 
sich hauptsächlich in der Hyperplasie der Drüsen- und Milzfollikel usw., die ihrer- 
seits zur Atrophie des interfollikulären Gewebes führt und hämatologisch eine Uber- 
schwemmung des Blutes mit den mit den Keimzentrumazellen angeblich identischen 


grossen Lymphozyten zur Folge hat. . 


Ein derartig klassischer Fall von akuter grosszelliger lymphatischer Leukämie im 
Sinne von Pinkus ist der kürzlich von (Pappenheim-)Hirschfeld!)*) beschriebene 
Fall: Schwere progressive Atiämie, zuerst starke Vermehruug der Leukozyten, die aber 
danernd bis auf 20000 abnehmen und in der Hauptsache grosse Lymphozyten sind. Bei 
der Sektion findet sich hochgradige follikuläre Hyperplasie in Milz und Drüsen, olıne 
dass aber das Drüsengewebe in toto in Keimzentrumsgewebo verwandelt ist; vielmehr 
lässt sich im Gegensatz zu den Pinkusschen Amgaben die follikuläre Struktur noch deut- 
lich erkennen; auch das Knochenmark ist diffus Iymphadenoid umgewandelt. 


Derartige Fälle mit akutem Verlauf galten bis vor kurzem als rein 
lymphadenoider Natur, d. h. sie wurden bisher ausschliesslich als Folge von 
Lymphadenoidhyperplasie angesehen, sodass man nur die eine stets und eo ipso 
lymphadenoide auf Follikulärhyperplasie beruhende akute grosszellige Leukämie 
kannte. 7 

In diesem Punkt hat nun die theoretische Hämatologie seit kurzem einen 
wesentlichen Fortschritt zu verzeichnen, seitdem man nämlich in Erfahrung ge- 
bracht hat, dass genau demselben Blathild, wie es für die akute lymphadenoide 


— — — — — 


1) Wir können Hirschfeld nur Recht geben, wenn er sagt, dass vou der an sich 
recht betzächtlichen Zahl einschlägiger Fülle in der Literatur für die uns heute interes- 
sierende Frage tatsächlich nur sehr wenig Fülle verwertbar sind und zwar wegen der un- 
geniigendcn histologischen Unte.suchung. 

? Pappenheim-Hirschfeld, Folia bämat, 1908 No. 6, Fall 2. 
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Leakämie bisher als charakteristisch angenommen wurde, anatomisch-histologisch 
unter Umständen eine Leukämie entsprechen kann, bei der sich das eigentliche 
Lymphadenoidgewebe passiv verhält, die also nicht mit follikulärer Hyperplasie, 
sondern im Gegenteil mit Atrophie des gesamten Fullikalärapparates einhergeht. 
(Fall W. Schultze, Pappenheim-[Hirschfeld] Fall 1.) Daraus geht mit 
Pappenheim hervor, dass das klinisch-hPmatologische Bild der akuten gross- 
zelligen sogenannten ,lymphatischen“ (Pinkus) Leukämie zwei prinzipiell 
verschiedene Krankheitsbilder umfasst. 

Hieraus ergibt sich nach Pappenheim zunächst die praktische Folge, die 
aus der Zeit, wo man diese zweite Form der akuten lymphatischen Leukämie 
nicht kannte, herrührende Terminologie zu modifizieren und jedenfalls die Bezeichnung 
„Iymphatisch“, auch wenn sie die Histogenese (also — lymphadenoid) und 
nicht mehr das Organ andeutet, als unzatreffend aufzugeben. Darüber, ob wirk- 
lich die Blutbilder bei beiden Formen von Leukämie morphologisch absolut iden- 
tisch sind oder nicht, bestehen bekanntlich Meinungsverschiedenheiten. Jedenfalis 
handelt es sich aber allemal um Zellformen, die sich von den Ehrlichschen 
lymphadenoiden grossen Lymphozyten nur durch Nuaucen unterscheiden. Es dürfte 
daher zweckmässig sein, nach Pappenheims Vorschlag, vielleicht den Ausdruck 
Grosse Lymphozyten ganz fallen zu lassen, oder doch zunächst einmal alle der- 
artigen Fälle mit einem Ausdruck, der nicht präjudizierend ist, da er nur die 
Morpholugie und nicht die Histogenese der fraglichen Zellen andeutet, der 
Einfachheit halber als akute grosszellige Leukämien zu bezeichnen. 

Diese zweite Art der grosszelligen Leukämie verhält sich anatomisch- 
histologisch wie eine myeloide Form, wie wir sogleich noch im einzelnen sehen 
werden. 

Im Zusammenhang mit den Iyınphozytären Leukämien ist hier eine offenbar 
üusgerst rare Leukämieform zu erwähnen, die sogenannte „Plasmazellenleu- 
kämie“, die histogenetisch höchst wahrscheinlich den Lymphämien sehr nalıe 
steht, zumal dic Abstammung der Plasmazellen aus Lymphozyten als sichergestellt 
gelten darf. Abgesehen von den beiden aleukümish verlaufenden Füllen von 
Foà und Micheli haben uns jüngst die Beoachtungen von Gluzinski-Reichen- 
stein!) und Luksch*) gezeigt, dass es gelegentlich zu leukämischen Hyperplasien 
kommen kann, bei denen Iymphozytoide Zellen vom Habitus der Piasmazellen den 
Hauptanteil an der Wucherung haben. 

Der Fall von Gluzinski und Reichenstein verlief zunächst auch aleu- 
kämisch mit starker relativer „Lymplozytose“, wobei von Anfang an unter den 
Munonukleären sich vicl Plasmazellen fanden. Später ging die Zahl der Leukozyten 
auf 39400 herauf. Es fanden sich erstens zirkumskripte Plasmome im Knochen- 
wark, wie bei Hoffmann’), ausserdem aber diffuse lymphadenoide Metaplasie. 


— —. — 


t) Gluzinski-Reichenstein, Wien. klin. Wochenschr. 1906, Nr. 12. 
#) Luksch, Fulia hämat. 1906, Nr. 6. 
3) Hoffmann, loc. cit. 
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Luksch beubachtete in cinem Fall von aknter Lymphämic in den Lymph. 
drüsenfollikeln schr zahlreiche „Radkernzellen“ und alle Übergänge von kleinen 
Lymphozyten zu diesen; in Milz und Knochenmark waren sie sclten zu finden. 
Es scheint demnach zuweilen unter dem leukämischen Reiz zur Billunz dieser 
abnormeo Abkömmlinge der Lymphozyten zu kommen. In wieweit dabei eine 
wirkliche „Plasmazellenleukämie* resultieren kann, müssen erst noch weitere Be- 
obachtungen lehren. 

Die myeloide Leukämie ist nach den Ehrlichschen Forderungen be- 
kanntlich eine chronische Erkrankung, charakterisiert durch absolute und rela- 
tive Vermehrung sämtlicher im normalen Knochenmark vorhandenen Zellen. In 
dieser Strenge lässt sich indessen, wie man nunmehr ullgemein anerkannt hat, das 
Ehrlichsche Schema nicht durchführen. Denn es gibt chronische Formen mit einem 
von diesem abweichenden Blutbild, und zweitens gibt es myeloide Lenkimien 
mit akutem Verlauf. 

Dass die qualitative Zusammensetzung des myelämischen Zellbildes in 
weitgehender Weise von den Ehrlichschen Paradigmen abweichen kann, ist seit 
langem bekannt, und die in früheren Jahren veröffentlichte hierher gehörige 
Kasuistik wurde in diesen Heften in Anbetracht ibres theoretischen Wertes wieder- 
holt eingehend gewürdigt, sodass wir heute entsprechend dem Zwecke dieses Auf- 
satzes auf ein näheres Eingehen in Einzelheiten verzichten können. 

Einen neuen interessanten Beitrag zur Frage der chronischen myeloiden 
Leukämie mit atypischem Blutbild lieferte Joachim) mit seiner Beobachtung 


über Mastzellenleukämie: 


In zwei Fällen lag ein gemischtzelliger Blutbefund vor; die y-Zellen waren im 
ersten Fall bis auf 53,6 Prozent, im zweiten auf 56,4 Prozent vermehrt, im letzteren stieg _ 
ihre Zahl nach der Röntgenbestrahlung auf 83,2 Prozent. In den Organen fand sich 
typische myeloide Umwandlung, bei der wiederum die basophil gekörnten Zellen präva- 
lierten, was sich auch im Knochenmark konstatieren liess, Merkwürdig war einmal die 
grössere Resistenz dieser Mastzellen im Vergleich zu den übrigen Zellen — die: kann 
man jedoch bekanntlich gelegentlich auch bei gewöhnlichen gemischtzelligen Leukämien 
Knachten — und ferner das reichliche Vorkommen von Charcot - Neumannschen 

stallen. | 


Wie Joachim, so glauben auch wir mit Hirschfeld, Pappenheim and 
anderen, dass man nicht berechtigt ist, derartige Mastzellenleukämien als eine 
besondere neue Art von Leukämie aufzufassen, sondern dass es sich vielmebr 
wahrscheinlich nur um eine atypische Spielart der gemischtzelligen Leukämie 
handelt. 

Die aknte myeloide Leukämie weicht, sowohl ihrem Verlauf nach, wie 
such in der qualitativen Beschaffenheit ihres Blutbildes von den Ehrlich- 
schen Kriterien ab; übrigens sind auch numerisch-quantitativ abnorme Befunde 
nicht selten. 

Der Einwand, dass es sich in diesen Fällen nur scheinbar um eine von 
vornherein akute Form handle, während tatsächlich vielleicht nur eine akute 


— — 


1) Joachim, Deutsch. Arch. Bd. LXXXVII (1908). 
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kKixazerbation einer bereits bestehenden, klinisch aber latenten chronischen Lev- 
kämie vorhanden sei, ist für die Mehrzahl der Fülle der neueren Literatur sicher 
nicht stichhaltig. 

In einwandsfreier Weise liess sich die Diagnose akute Leukämie in dem 
Fall von Hirschfeld-Alexander?) stellen, wo der Patient, der unter klinischer 
Beobachtung stand, nach anfänzlich nicht Jeukämischem Befunde, plötzlich das Bild 
einer myeloiden Leukämie darbot. 


Und wenn auch die übrigen Fälle nicht in so prägnanter Weise den akuten 
Region des Leidens demonstrieren, so J£xst sich an -der Existenz einer aknten 
Lenkänie sensa strictiort heute nicht mehr zweifeln, 


Hinsichtlich des Blutbildes kenneu wir eigentlich bisher nur den von Gra- 
witz berichteten Fall, wo abgesehen von dem Fehlen der Mastzellen der Befund 
der einer gewöhnlichen gemischtzeiligen Leukämie war. In anderen and 
zwar in den meisten Fällen fehlen zwar die evsinophilen und die Mastzellen im 
zirkulierenden Bidt; dätür aber sichern dann div stark vermehrten typischen 
granulierten Myelozyten die klinische Diagnose (so die Falle von Lazarus- 
Fleischmänn?), Hirschfeld‘) usw.). Ta wieder andern Fallen bilden die wenig 
granulierten und ungrannlierten Zellen im Blutbild das Hauptkontingent der Ler- 
kozyten; in solchen Fällen orleichtert dann nach Pappeheim das Vorhandensein 
von kontinuierlich: n Übergängen zwischen ungranulierten Zellen und Mvelo- 
2yten die Deutung des Bildes ‘so in dem Valle von akuter myeloider Leukämie 
‘bei Wynhausen)°). Schwierig dagegen wird di" Diagnose, wenn fast nur grosse 
granuläfrere Zellen im Blut kursicren. Daun kann schliesslich intra vitam 
die Entscheidung unmöglich werden, ob eine auf myeloider oder lymphade- 
noide: Hyperplasic bernheude Leukämie vorliegt, und erst die sorgfältige histolo- 
gische Untersuchung gibt: über diese Frage Aufschluss (Pappenheim). Hierfür 
hat die Literatur der letzten Jahre beraus schlagende Beispiele geliefert und 
dudurch die Hämatologie vur neue Probleme gestellt. 


Wir kommen damit auf die Frage der sogenannten „Lymprhoidzellen- 
Leukämie“ (A. Wolff)®), die man auch als „Myeloblasten-Leukämie‘ 
bezeichnet hat. Man verfügt nunmehr schon üter rine ganze Reihe hierher ge 
höriger gut beobachteter Fälle, 


An ihrer Spitze gewissermassen steht der viel besprochene Fall von W. 
Schultze”). Ähnlich verhaiten sich die Beabachtungen ven Veszpremi‘. 
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Elfer’), Meyer-Heineke?), Fabian-Naegeli-Schatiloff?), Pappenheim®), 
Butterfield®), Wynhausen?) u. a. 

Das Gemeinsame aller dieser exquisit atypischen Fälle ist, dass sich bei 
ihnen einerseits im Blut nur oder fast nur ungranulierte „Lymphoidzellen“ finden, 
die mehr oder weniger dem Zelltypus der Ehrlichschen grossen Lymphozyten 
nahekommen und darum klinisch eventuell das Vorhandensein einer lymphadenoiden 
Leukämie vortäuschen, (um so mehr als ja auch bei einer lymphadenoiden Leu- 
kimie gelegentlich Myelozyten vorkommen, die hier allerdings mit der leukä- 
mischen Hyperplasie wohl nur indirekt als Reizungsmyelozytose zu tun haben). 
Zweitens trägt bei derartigen [eukämieu charakteristischerweise die gewebliche 
Lokalisation der leukämischea Metaplasien den Ty;us der myeloiden Lenkä- 
mien, so dass also in Drüsen und Milz nicht der Follikni»rapprrat, sondern das 
interfollikuläre Gewebe bzw. die Pulpa myeloid metaplasiert sınd, während die 
Follikel samt Keimzentren geschrumpft and atrophisch erscheinen. 

Damit ist zugleich die schon vorhin hervorgehobene praktisch wichtige Tat- 
sache zugegeben, dass es in manchen Fällen akuter grosszelliger Leukämie rein 
klinisch-hämatologisch geradezu unmöglich sein kann, bei Lebzeiten zu entscheiden, 
ob eine Iymphadenoide oder myeloide Leukämie vorliegt (Pappenheim). 

Für die Histogenese der blutbildenden Gewebe geht übrigens aus diesem 
interessanten Verhaltes der ,Myeloblasten-Leukämie“ das eine zur Evidenz her- 
vor, worauf in letzter Zeit besonders E. Meyer und Heineke und in einem 
andern Zusammenlange K. Ziegler”) ausdrücklich hinwiesen, dass zwischen Fol- 
likel und interfollikulärem bzw. Pulpagewete eine Art biologischer Antagonismus 
besteht. So wurde z. B. niemals Myeloidgewebe in den Keimknoten von Milz 
oder Drüsen beobachtet, auch verhielten sich in den bisherigen Fällen die Follikel 
bei myelvider Umiwaudiing der Iymphatis-hen Organe stets passiv; umgekehrt 
konnte man niemals bei Iymphadenoider Follikelhyperplasie gleichzeitig eine 
Neigung des interfollikulären Zwirchengewebes, sich myeloid zu transformieren, 
konstatieren. Derartige Tatsachen sprechen aber, wie auch Pappenheim zugab, 
entschieden im Sinne des ven Ehrlich gelehrten Dualismus zwischen Myeloid- 
und Lymphadenoidgewebe. 

Aus dem bisher Gesagten geht hervor, dass sowohl unter den lymphade- 
noiden wie unter den nıyeloiden Leukämien l’älle «vistieren, die nach dem Modus 
ihrer Leukopoese sich; „ur unvollkommen in den Rahmen der typischen Krank- 
heitsbilder einfügen lassi. it Jıeube kennen wir nun aber bekanntlich noch 
eine andere Sorte afvpischer Fälle, Lei denen das Bild der Leukämie durch Ano- 
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malien der Erythropoese kompliziert wird. Es liegt nun allerdings im Wesen 
einer jeden hyperplastischen Leukämie, die ja stets durch Wucherung der einen 
und zwar leukoblastischen Quote der blutbildenden Gewebe zustande kommt, dass 
der andere auf Erythropoese eingestellte Gewcbsanteil des Knochenmarks eine 
Beeinträchtigung erfährt. Dies wird besonders dann der Fall seiu, wenn der 
lenkämische Reiz nicht reine Hyperplasie des Markgewebes hervorruft, wotei 
ja die zelluläre Zusammensetzung des Knochenmarks wenigstens qualitativ nicht 
wesentlich beeinflusst wird, sondern, wenn es zu einer metaplastischen Umwandlung 
der Markzellen, also zu Lymphadenoidmark kommt, das als sulches in keiner 
Weise befähigt ist, erythropoetisch zu funktionieren. Hieraus erklärt sich zunächst 
die am Krankenbctt schon seit langem gemachte Beobachtung, dass lymphatische 
Leukämien mit stärkerer Anämie kompliziert zu sein pflegen als myeloide. 

A priori lässt sich die eine Leukämie begleitende Anämie noch auf andere 
Weise erklären als durch blosse mechanische Verdrängung des erythropoetischen 
Gewebes. 

Wir wissen, dass viel dafür spricht, dass die dem leukämischen Prozess zu- 
grunde liegende Ursache toxisch-infektiöser Art ist. Andererseits ist der 
anämisierende Einfluss von Bakterientoxinen usw. bekannt. Es könnte demnach 
also dem unbekannten Leukämie-Erreger ausser seiner Hyperplasie anregenden 
Eigenschaft noch die Fähigkeit innewohnen, auf die im zirkulierenden Blut befind- 
lichen Erythrozyten schädigend einzawirken oder deren Entwicklung aus ihren 
Vorstufen im Knochenmark zu paralysieren (Pappenleim). Danach wären den- 
nach Wacherung des leukoblastischen Gewebes und Schädigung der Erythropoese 
gleichzeitige Teilerscheinungen ein und desselben Prozesses (Pappenheim). 

Als eine letzte theoretische Möglichkeit würde noch die Entstehung blut- 
schädigender Stoffe sekundär aus den leukämisch gewucherten Gewebsmassen 
nach Analogie der von malignen Neoplasmen und der Banti-Milz produ- 
zierten Giftstoffe denkbar sein (Hirschfeld). Man sieht also, dass es an 
theoretischen Erklärungsmöglichkeiten für die bei Leukämien auftretende Anämie 
nicht fehlt. Überdies ist es klar, dass diese infauste Begleiterscheinung bei den 
akuten Formen besonders stark ausgeprägt seia wird, da ja hier das spezifische 
Virus offenbar mit einer viel grösseren Intensität seine deletären Wirkungen ent- 
faltet, wie bei den chronischen Formen, was sich auch naturgemäss in seinen 
Nebenwirkungen offenbaren muss. 

Trotz alledem ist es dennoch verwunderlich, warum in einer kleinen Zabl 
von Fällen die Anämie neben den leukämischen Erscheinungen so sehr in den 
Vordergrund tritt, sodass für einzelne Fälle die Leubesche Bezeichnung 
„Leukanämie“ wenigstens in klinischer Beziehung zweifellos berechtigt ist. 

Wie oben gezeigt wurde, ist bei der lymphatischen Leukämie eine stär- 
kere Anämie die Regel und gewissermassen zum grossen Teil eine rein mecha- 
nische Konsequenz aus den histologischen Eigentümlichkeiten dieser Erkrankung. 
Hôchstwahrscheinlich gilt eine ähnliche Erklärung für die manche Pseudoleu- 
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kimien beglritende Anämie („Anämia lymphatica“ und „Anämia lienalis“), 
die zum Teil wohl auf partieller Verdrängung des Markgewebes durch „meta- 
statische“ Knochenmarksiympbome beruht. Wie früher gezeigt wurde, kann aber 
andererseits ein derartiges Übergreifen eines ursprünglich auf die Drüsen oder 
auf Drüsen und Milz beschränkten aleukäruischen Prozesses auf das Knochenmark 
den Übergang zu echter Leukämie bilden. Da nun die Mitaffektion des Knochen- 
marks eventuell mit schwerer Anämie verknüpft ist, so wird daraus klar, wie es 
kommt, dass in manchen Fällen klinisch eine Anämie quasi als Vorstadium 
einer Leukämie figuriert, obschon doch zwischen diesen beiden Erscheinungen 
nach den entwickelten Beziehungen von Anämie zu Pseudoleukämie einerseits und 
von Pseudoleukämie zu Leukämie andererseits nur ein mittelbarer Zusammen- 
hang besteht. 

Es ist nun bekanntlich in früheren Jahren von einer Reihe von Forschern 
(Litten, Körmödczy, Strauss-Rohnstein usw.) behauptet worden, dass unter 
Umständen aus einer perniziösen Anämie eine lymphatische Leukämie her- 
vorgehen könne, indem durch irgend welche Schäden die Bildung der roten 
Blutkörperchen aus ihren lymphoiden Vorstufen beeinträchtigt bzw. gehemmt werde 
und es dadurch zu einer fast ausschliesslichen Proliferation von Lymphozyten komme. 
Diese Deutung widerspricht nun völlig unseren sonstigen Vorstellungen von 
dem Wesen der perniziösen Anämie, in der wir mit Pappenheim für dio meisten 
Fälle keine primäre Myelopathie, sondern nur eine primär im zirkulierenden 
Rlut beginnende Affektion erblicken, bei der die Veränderungen des Knochen- 
marks nur eine reaktive Folge darstellen, die bekanntlich in seltenen Fällen 
— aplastische Anämie — auch ausbleiben kann, Wir können daher in Au- 
lehnong an Pappenheim den vermeintlichen Übergang von perniziüser 
Anämie in Lenkämie nicht anerkennen und glauben vielmehr, dass in solchen 
Fällen eine gleichsam prodromale Anämie durch eine partielle Substitution des 
Myeloidmarks durch Lymphadenoidgewebe erzeugt wird, zu der dann später (im 
leukämischen Stadium) mit zunehmender lymphadenoider Metaplasie des Knochen- 
marks die Ausfabr von (lymphadenoiden) Knochenmarkszellen ins Blut binzutritt. 

Das oben besprochene Verhältnis zwischen pseudoleukämischer Knucheumarks- 
affektion und konsekutiver Anämie wirft vielleicht auch Licht auf einzelne dunkle 
Krankheitsbilder, die der Einordnung in das System der Blutkrankheiten Schwie- 
rigkeiten bereiten. 

Ein lehrreiches Beispiel in dieser Hinsicht dürfte der von Helly?) publi- 
zierte Fall sein, der bei Lebzeiten als „perniziosaartige Anämie mit Milztumor 
usw,“ imponierte. (Blutbefund: Starke sekundäre Anämie, F.-J. < 1, viel Normo- 
blasten, keine Megaloblasten; 15000 L. mit 0,8°/, Myel.). Das wesentliche Er- 
gebnis im Sektionsbefund waren hirsekorngrosse „Lymphomknötchen“ im 
Knochenmark und Fehlen jeglicher Siderosis. (Ausserdem fand sich ein binde- 


1 Helly, Zeitschr. f. klin. Medizin, Bd. LXII, 1907. 
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gewebiger Milztumor mit Leberzirrhose, deren Zusammenhang mit den übrigen 
Veränderungen unklar ist) Hier waren also offenbar Anämie und Myelozytose 
hauptsächlich gleichzeitige Folgen einer herdförmigen Iymphadenoiden medullären 
Pseudoleukämie, 

Ans unseren Erwägnngen dürfte also das eine klar hervorgehen, dass Anämie 
und Iymphadenoide Knochenmarksbyperplasie in einer Art Kausalnexus zu- 
einander stehen, der zwischen Anämie und myeloider Hyperplasie nicht besteht. 
Wenn es daher einzelne Fälle gibt, die scheinbar für ein Nebeneinanderbestehen 
lymphatischer Leukämie und perniziöser Anämie sprechen (so z. B. die Leukämie- 
fälle von Luce,') Parkes-Weber, Inada)*), so liegt hier die Erklärung nahe, 
dass es sich primär um lymphadenoide Hyperplasien handelt, bei denen die Anämie 
nur eine „pseudoperniziöse oder myelophthisische“ (Pappenkeim) ist und 
also nur eine Folge des hyperplastischen im Knochenmark sich vollziehenden Snb- 
stitutionsprozesses bildet. Wir halten daher den Pappenheimschen Vorschlag 
für berechtigt, die besondere Bezeichnung „Leukanämie“ für diejenigen 
Fälle von Kombination eines leukämischen mit einem perniziös-anämischen Blutbild 
zu reservieren, wo der Blutbefund nicht der einer lymphadenoiden, sondern der 
einer.myeloiden Leukämie ist. 

Hiernach verstehen wir unter Leukanämie ein Krankheitsbild, das die 
Kriterien. der perniziösen Anämie (Erhöhung des F.-J., das charakteristische mor- 
phologische Blutbild mit Megaloblasten usw., Siderose der Leber usw.) mit ein- 
zelnen Zügen der myeloiden Leukämie (klinisch gemischtzelliger Blutbefund, Milz- 
tumor usw.; histologisch myeloide Umwandlung der Organe usw.) mehr oder weniger 
vollständig in sich vereinigt. 

Retrachten wir von diesem Gesichtspunkte aus die bisher publizierten ein- 
chlägigen Fälle, so erfabrt die vorhandene Zahl der sogenannten Leukanämien 
eins erhebliche Reduktion. Und selbst wenn man einzelne in der Literatur unter 
der Kubrik der „atypischen Leukämien“ geführte Fälle bierzu rechnet, so sind 
zu:zeit die mit genauen histologisch-anatomischen Daten versehenen Beot- 
achtungen noch recht spärlieh. 

Leukanämien in unserem Sinne dürften so die Fälle von Leube-Arneth?), 
Mattirolo®), Kerschensteiner”), Meyer-Heineke®), Mosse”) und Hynek” 
sein; bei den beicen letzteren fehlt allerdings die anatomische Untersuchung. Bis 
auf den Fall Mosse ist in den genannten Beobachtungen das Blutbild nur unvoll- 
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kommen das einer myeloiden Leukämie. Hierin hat der letztgenannte Beobachter 
eine wesentliche Lücke ausgefüllt. Mosse konstatierte in seinem Fall unter 
50950 L. 16°/, Myel, 1,5°/, a-Myel, 45 °/, e-, 10°/, a-, 10°), y-polynukl. L., 
ausserdem 12°/, ,Myeloblasten“ und 5°/, Ly.; es bestand also eine relative. und 
absolute Vermehrung der a- und y-Zellen, wie bei der Ehrlichschen chronischen 
myeloiden Leukämie, daneben fanden sich viel Megaloblasten und Normoblasten 
und ein F.-J. == 1,01. Das beweist also, dass bezüglich des weissen Bluthildes 
weitgehende Übereinstimmung zwischen myeloider Leukämie und Leukanämie vor- 
‚kommt, sodass wenigstens klinisch die Leubesche Bezeichnung volle Existenz- 
berechtigung besitzt. 

Weiter erhebt sich aber die theuretigche Frage, welcher Art der anatomisch- 
pathologische Prozess ist, der die Grundlage zu dem klinischen Syndrom der 
Leukanämie liefert. Wier hat Pappenheim früher die Hypothese aufgestellt, 
dass in einem Teil der Fälle von gemischtzelliger Lenkanämie, vie wir sie im 
Auge haben, sowohl die Anämie wie das leukämische Blutbild Folgen eines 
psoudoleukämisch-hyperplastischen Prozesses seien, der sich in der Milz 
(Milztumor) und im Knochenmark lokalisiert und von letzterem ans Reizungs- 
myelozytose usw. sowie pseudopernizitse Anämie erzeugt. Dem gegenüber hat bereits 
Hirschfeld!) hervorgehoben, dass einmal derartige Fülle bisher anatomisch nicht be- 
obachtet worden sind, und dass zweitens nicht zu erklären wäre, warum dann nicht 
auch die gewöhnliche myeloide Leukämie mit stärkerer Anämie einherzugehen pflege. 
Dieser Argumentation können wir nur beipflichten und hinzufügen, dass es uns 
zurzeit überhaupt nicht richtig erscheint, für sämtliche klinisch als Lenkanämie 
erscheinenden Fälle ein und denselben anatomischen Prozess anzunehmen, da es 
sich wohl nicht um ein einheitliches Krankheitsbild handelt, sondern, wie auclı 
Pappenheim neuerdings hervorhebt, offentar um einen Symptomenkomplex 
verschiedeusten Ursprungs. Dass in manchen Fällen von Leukanämie ein hyper- 
plastischor Prozess. nach Art leukämisch-pseudoleukämischer Wucherung im häma- 
topoetischen Gewebe geradezu unwahrscheinlich ist, scheint uns daraus heryorzu- 
gehen, dass z. B. in den beiden Beobachtungen Hyneks Leukopenie bestand 
(in einem Fall fanden sich sogar nur 1265 I.) und im Fall Kerschensteiner 
die Leukozytenzahl subnurmai war (5300 L.). Hier verhielt sich also numerisch 
das weisse Blutbild nicht wic bei J.eukämie, sondern wie bei perniziöser Anämie. 

Für die Klärung der Leukanäniefrage sind vielleicht auch Befunde nicht 
ohne Bedeutung, die die genaue histologische Orgenuntersuchung bei perni- 
ziöser Anämie ergab, So wissen wir, seit den Untersuchungen von Engel, . 
Kurpjuweit und besonders Meyer-Heiueke, sowie in der allerletzten Zeit von 
Schatiloff?), dass sich häufig bei perniziösen und schweren sekundären Anämien 
extramedulläre Herde von Myeloidgewebe in Milz, Drüsen, Leber und an anderen 
Orten finden, die das eine Mal wie bei Leukämie mehr leukopoetisch, ein 
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underrs Mal auch erythropoetisch zu funktionieren scheinen. Derartige Meta- 
plasien kommen bei der perniziösen Anämie offenbar unter dem Reiz eines zugleich 
anämisierenden Giftes zustande und tragen ihrerseits sicherlich zur qualitativen 
Beeinflussung des Bintbildes bei. Ganz ähnliche Befunde kann man bekanntlich 
experimentell an Tieren mit Hilfe von Blutgiften erzielen, und wir selbst hatten 
verschiedeutlich Gelegenheit zu beobachten, wie ein und dasselbe Gift am selben 
Tier ein leukämoides Blutbild mit myeloider Organumwandlung gleichzeitig mit 
schwerster Anämie erzeugen kann. Derartige Analogien scheinen dafür zu sprechen, 
dass wenigstens einem Teil der sogenannten Leukanämien eine Sonderstellung in 
der Reihe der Blutkrankheiten nicht gebührt. Wir betonen aber, dass wir es 
für voreilig halten, diese Frage vorläufig heute generell zu behandeln, da hierfür 
das vorliegende Tatsachenmaterial nicht im eutferntesten ausreichend ist. 

Dieselben Überlegungen, die wir bezüglich der Leukanämie anstellten, dürften 
für eine Reihe sogenannter atypischer Leukämien Geltung haben. Es ist hier 
nicht der Ort, auf die überaus zahlreichen in der letzten Zeit veröffentlichten 
Fälle im einzelnen einzugehen, zumal wir schon oben eine Reihe hierhergehöriger 
Fragen gestreift haben und andererseits in den Publikationen weniger wichtige 
von der Regel abweichende Züge im einzelnen Fall vielfach in den Vordergrund 
gestellt werden. An dieser Stelle sei nur darauf hingewiesen, dass auch bei 
manchen atypischen Leukämien, besonders in den Fällen mit niedriger Leuko- 
zytenzahl usw, daran zu denken ist, dass ein „leukämoider* Blutbefund noch keine 
echt-leukämische Hyperplasie im anatomischen Sinne zu beweisen braucht. Zweifel- 
los gibt es ausser dem spezifisch-leukämischen Virus noch eine ganze Reihe von 
Noxen, die in ähnlicher Weise eine besondere Affinität zu den h&matopoetischen 
Geweben und deren Zellprodukten haben und daher gelegentlich wenigstens quali- 
tativ ähnliche Wirkungen entfalten. 

Im Laufe dieser Auseinandersetzungen haben wir bereits wiederholt auf die 
Bedeutung der leukämischen Metaplasien hingewiesen und unter anderen betont, 
dass die Etablierung von normalerweise nur im Knochenmark vorhandenen blut- 
bildenden Gewebe extramedullär in parenchymatösen Organen wie in der Milz, den 
Lymphdrtisen usw., an sich keine spezifisch leukämische Erscheinung ist, son- 
dern unter allen möglichen Einflüssen, die aber wohl alle mehr oder weniger 
toxischer Art sein dürften, zustande kommen kann. Der letztere Punkt, die 
Notwendigkeit einer Giftwirkung für die Entstehung leukämie-Ahnlicher Ge- 
websmetaplasie im Gefolge von Anämie usw., bedarf allerdings unseres Erachtens 
noch eingehender experimeuteller Nachprüfung; insbesondere wäre zu untersuchen, 
ob bei Ausschluss jeglicher toxischer Wirkung z. B, eine einfache Aderlaesanämie 
dieselben Organveränderungen nach sich zu ziehen vermag, wie man das von den 
Blutgiftanämien am Tier und von der menschlichen perniziösen Anämie kennt, 
Non besteht allerdings zwischen der myeloiden Umwandlung bei schwerer 
Anämie oder Sepsis usw. und den leukämischen „Metastasen“ ein wesentlicher 
Unterschied, und zwar handelt es sich bei diesen um unbeschränkte und darum 
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maligne nur den Leukämien eigene Proliferationstendenz dieser Gewebe, wogegen 
die Wucherung von Myeloidgewebe z. B. bei schweren Infektionskrankheiten keines- 
wegs einen deletären Charakter hat, sondern vielleicht sogar eine heilsame Re- 
aktion darstellt, um die Insuffizienz des Knochenmarks zu kompensieren. Übrigens 
glaubt ja A. Wolff!), dass auch bei der Lenk&mie die universelle Hyperplasie 
von leukoblastischem Gewebe erst die sekundäre Reaktion auf eine primäre, im 
zirkulierenden Blute stattfindende Leukolyse ist, wonach die Analogie mit den 
Vorgängen bei Iniektionskrankheiten natürlich noch grösser wäre. Jedenfalls ist 
allen diesen Metaplasien bei Leukämie wie bei nicht leukämischen Zuständen das 
eine gemeinsam, dass es zu extramedullärer Entwicklung von Markgewebe 
kommt. Die uns interessierende Frage ist nun, ob diese Erscheinung mit dem 
Verhalten des Knochenmarks im kausalen Zusammenhang steht, oder von 
diesem völlig unabhängig ist. 

Bekanntlich entschied sich Ehrliclı im ersteren Sinne und nahm eine Ent- 
stehnng der „Metastasen“ bei Leukämie durch hämatogene Verschleppung 
von Knochenmarksmaterial an, eine Hypothese, die auch bekanntlich bei der 
Banti-Ribbertschen Geschwulsttheorie in Anwendung auf sämtliche Leukämien 
und bei Sternberg für die grosszellige aknte Leukämie ein wichtiges Argument 
bildet. Später hat dann Helly mit dem Ausdruck „Kolonisation“ ebenfalls eine 
Transplantation von Zellen aus dem Knochenmark in andere Organe als wahr- 
scheinlich bezeichnet. Auch K. Ziegler?) nimmt in seiner neuen Theorie über 
die Entstehung der chronischen myeloiden Leukämie eine derartige , Myelokinese“ 
(Lengemann) an 

Nach Ziegler befindet sich nämlich das Knochenmark und der Follikular- 
apparat der Milz in einer Art von labilem Gleichgewicht dergestalt, dass die 
Atrophie der Milzfollikel eine Hyperplasie des Markgewebes zur Folge hat und 
letzteres sich nun auch metastatisch im rarefizierten Palpagewebe der Milz an- 
siedelt, wobei es zur Blutleukämie kommt. Er glaubt das aus seinen Experi- 
menten entnehmen zu dürfen, wo er an Tieren nach Bestrahlung der Milz mit 
Röntgenstrahlen eine Verödung der Follikel mit den genannten Folgezuständen 
angeblich erzeugte. Danach wäre also die primäre Ursache der myeloiden 
Leukämie in dem Schwund der Milzfollikel zu erblicken und therapeutisch 
die Milzexstirpation eine sehr wirksame Massnahme. 

Nach den Untersuchungen von G. B. Gruber?) scheint nun aber eine Be- 
strahlung auch bei splenektomierten Tieren im Mark der gegen die Bestrah- 
lung geschützten Extremitäten Hyperplasie auszulösen, wonach die Annahme 
Zieglers als widerlegt gelten müsste, Jedenfalls bedarf diese von Ziegler an- 
geregte Frage eingehender Prüfung. 

Eine autochthone Entstehung von Myeloidgewebe ausserhalb des Knochen- 
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+) G. B. Gruber, Arch. f. exp. Pathol, u. Pharm., Bd. LVI, 1905. 
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marks (Hirschfeld, Pappenheim, Meyer-Heineke u. a.) lässt sich auf zweierlei 
Weise denken. Entweder sind aus embryonalen.Zeiten her erhaltene spärliche 
Reste von.blutbildendem Gewebe in Form von Markzellen in dem Parenchym der 
Organe verstreut und beginnen unter gsgebenen Bedingungen zu wüchern. Diese 
Meinung vertritt Sternberg, der in der normaleu Milz des erwachsenen Menschen 
vereinzelte Myelozyten gefunden haben will. 

Die zweite Möglichkeit: ist die, dass der Jeukämische oder leukämie-ähnliche 
Reiz imstande ist, gewisse bis dahin indifferente Gewebszellen in einer bestimmten 
Entwicklungsrichtung zn beeinflussen und aus ihnen unter Umständen Markzellen 
zu prägen (Pappenheim, Naegeli, U. Schwarz). | 

Wenn wir ‘die Tatsachen gegeneinander abwägen, die einerseits für die 
Metastasenlehre, andererseits für die Annahme autochthoner Zellentstehung 
sprechen, so kann kein Zweife) darüber bestehen, dass sich mehr Argnmente für 
die letztere anführen lassen. Allerdings ist der oft gegen die Metastasenthecrie 
geltend gemachte Einwand, dass auch bei Pseudolenkimien, wo sich im Blute 
keine Markzellen finden, dennoch extramedulläre Herde entstehen, u. E. durchaus 
nicht genügend beweiskräftig, da man auch bei sicher hämatogen dissiminierten 
Neoplasmen so gut wie nie 'Tumorzellen im Blute findet, und es sich dennoch 
hier ohne jeden Zweifel um Verschleppungsmetastasen handelt, 

Dagegen dürfte die Hypothese von den Transportmetastasen dadurch als 
widerlegt gelten, dass man erstens Fälle kennt, in denen sich reichliche Ent- 
wicklung von extramedullärem Myeloidgewebe nachweisen lässt, ohne dass das 
Knochenmark sich im Zustande der hyperplastischen Wucherung befindet, ja wo 
sogar das Knochenmark völlig ,aplastisch“-reaktionslos sein kann (cf. die Fälle 
von Meyer-Heineke und Butterfield), und dass zweitens in ein und dem- 
selben Fall ausnahmsweise das Knochenmark lymphadenoide Hyperplasie, die Milz, 
die Leber und die Lymphdrüsen dagegen mycloide Hyperplasie zeigen können 
(Hirschfeld)")}. Wir glauben daher, dass die autochtone Proliferation von 
Markzellen unabhängig vom Knochenmark nicht allein möglich ist, sondern 
wahrscheinlich der Regel nach den Modus darstellt, nach dem es zur extramedul- 
lären Entwicklung von Markgewebe kommt. 

Im Laufe unserer Anseinandersetzung ergab sich auf Grund einer Reihe von 
Tatsachen, dass sowohl bei der lymphadenoiden wie bei der myeloiden Leukämie 
der spezifische Wucherungsprozess, zu dem das hypothetische Leukämievirus den 
Anstoss gibt, sich nicht auf die normalen Produktionsstätten der Leukozyten be- 
schränkt, sondern dass es charakteristischerweise zur heterotopen Entwicklung 
dieser Hyperplasien kommt an Stätten, die sich de norma bei der extrauterinen 
Blutbilduug mehr oder weniger passiv verhalten, Diese Heterotopien sind, wie wir 
zeigten, offenbar anders aufzufassen, als die scheinbar auf gleichem Wege zustande 
koromende Ausiedelung von Metastasen bösartiger Geschwiilste. Sie sind viel- 
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1) Hirschteld, Folia hacınat. 1906, No. 6. 
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mehr Tejlerscheinungen eines über ein ganzes Gewebssystem ausgebreiteten Pro- 
zesses und.daher sämtlich einander Squivalent, stehen daher auch nicht zueinander 
in dem Kausalverhältnis von Primärtumor zu Metastasen, sondern sind unter sich 
nar durch die gemeinsame sie erzeugende Ursache, den pathologischen spezifischen 
Reiz, verknüpft. 

Da ferner bei jeder Leukämie im Blute wie in den Goweben an der Zell- 
vermehrung in erster Linie junge, in der Entwicklung unfertige Zeilgebilde be- 
teiligt sind, so dürfte mit Pappenheim der Schluss berechtigt sein, dass die 
lenkämische Noxe ihr reaktionsfähigstes Substrat in den Stammzellen der lenko- 
blastischen Gewebe findet und diese zu unbeschränkter Proliferation anregt, indem 
sie gleichzeitig deren Differenzierung zu höheren Eatwieklungsformen mehr oder 
weniger hemmt. 

Wenn nun demnach eine jede Leukämie im wesentlichen eine Anomalie 
in der Entwicklung der Stammzellen des leukopoetischen Apparates bedeutet 
und hierin kein prinzipieller Unterschied zwischen Jymphadenoider und myeloider 
Leukämie existiert, so erhebt sich die Frage, welche histogenetischen Unterschiede 
von diesem Gesichtspunkte aus zwischen beiden Leukämieformen bestehen, ferner 
ob Übergänge zwischen beiden Erkrankungen möglich sind, und endlich in welchem 
Verhältnis der leukämische Reiz zur Art der resultierenden Leukämie steht. Alle 
diese Fragen laufen im Grunde auf eines der wichtigsten Probleme der modernen 
Hämatologie hinaus, nämlich auf die Frage der Zytogenese der weissen Blut- 
zellen, resp. im einzelnen auf die Definition der als deren Mutterzellen 
anzusehenden Elemente. | 

Bekanntlich gibt es in der Hämatologie eine ganze Reihe von Theorien, die 
auf die obigen Fragen verschiedene Antwort geben. Beginnen wir mit der einen 
extremen Richtung,. die von Virchow, Uskow, Benda, Weidenreich und in 
etwas anderer Form von Grawitz, Maximow vertreten wird, so nehmen diese 
Forscher eine kontinuierliche Entwicklung sämtlicher weisser Blutzellen aus 
einer Stammzelle an, aus der also nicht allein Iymphozytäre Zellen, sondern 
auch sämtliche granulierten Formen entstehen, und zwar sollen nach dieser Theorie 
die Granulozyten entweder direkt aus kleinen Lymphozyten durch Kernumgestal- 
tung und Aufnahme von Körnelungen sich entwickeln oder aus ihnen durch Ver- 
mittelung der grossen Lymphozyten entstehen. Danach wären also die kleinen 
Lymphozyten, die grossen Lymphozyten und die Granulozyten Glieder in ein und 
derselben Entwicklungsreihe und. die letzgenannten Zellarten die höchst entwickelten 
Vertreter in dieser Stufenleiter. 

Auf dieser Anschauung basiert die Grawitzsche Leukämietheorie. Nach 
ihr resultiert, je nachdem eine völlig undifferenzierte oder eine reifere oder eine 
hochdifferenzierte (== granulierte) Entwicklongsform der Leukozyten proliferiert, 
entweder eine klein- oder grosszellige lymphozytäre oder eine myeloide Leukämie, 
wobei Übergänge von der einen: zur anderen Form im Verlauf der Krankheit als 
möglich angesehen werden. 
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Diese „unitarische“ Auffassung, die also in Jymphozyten und Granwb- 
zyten nur verschieden hohe Entwicklungsstnfen derselben Stammzelle sieht, hat 
ihr Gegenstück in der darch Ehrlich inangurierten „dualistischen“ Richtunz, 
die in ibren Hauptgesichtspunkten eine ganze Reihe Anhänger gefunden hat, die 
aber wiederum in Einzelheiten voneinander abweichen. Der Grundgedanke ist 
der, dass, wie im zirkulierenden Blut granulierte und nicht granulierte Leukozyten 
voneinander prinzipiell verschieden sind und nicht ineinander überzugehen ver- 
mögen, so auch zwischen beiden Zellarten hinsichtlich ihrer Bildungsstätten und 
bezüglich ihrer Mutterzellen keinerlei Beziehung besteht; beide sind also nach 
Ort und Art ihrer Entwicklung voneinander prinzipiell verschieden. Meinungs- 
verschiedenheiten bestehen hinsichtlich der Morplivlogie der Stammzellen beider 
Zellarten. 

Während Ehrlich, Pinkus, Helly als Mutterzelle der myeloiden Reihe 
den gekörnten Myelozyten ansehen und nur eine Art von grossen Lymphozyten, 
nämlich den lymphadenoiden kennen, erblicken Naegeli, Schridde, Wolff, 
Mosse in einer ungekörnten Zelle, die sich morphologisch dem Ehrlichschen 
grossen Lymphozyten ähnlich verhalten soll, die „myeloblastische* Vorstufe der 
Granulozyten, der sie eine „Iymphoblastische“ Iymphadenoide Zelle als Mutterzelle 
der Lymphozyten gegenüberstellen. Nach Schridde, Naegeli usw. gibt es also 
zwei genetisch ohne Beziehung zueinander stehende Arten vou Zellen, die im 
grossen Ganzen den Typus des Ehrlichschen grossen Lymphozyten tragen, bei 
genauer Prüfung sich aber angeblich morphologisch voneinander als „Myelo- 
blasten“ und „Lymphoblasten“ unterscheiden lassen (hauptsächlich mit 
Rücksicht auf die verschiedene Kernkörperchenzahl beider Zellarten und das Vor- 
handensein Altmann-Schriddescher Granula in den Lymphoblasten). 

Wolff und Türk nehmen ebenfalls an, dass wie den J,ymphozyten, so auch 
den Myelozyten eine besondere ungekörnte Vorstufe zukomme; nach ihnen jeduch 
ist der Unterschied zwischen Lymphoblasten und Myeloblasten kein murpholo- 
gischer, sondern nur ein funktioneller. Es ist nämlich nach Wolff und 
Michaelis die im Myeloidgewebe zu findende myeloblastische Zelle vom Tpus 
des Iymphadenoiden Ehrlichschen grossen Lymphozyten morphologisch von 
diesen letzteren nicht zu unterscheiden (daher die Bezeichnung „Lymphoid- 
zelle“); dennoch aber ist sie, eben weil sie sich im Markgewebe findet, funk- 
tionell von ihın verschieden, und bildet die Stammzelle ausschliesslich der grant- 
lierten Zellreile, „Lymphoidzellleukämien“ sind danach grosszellige Leu- 
kimien mit medullärem Sitz und bilden somit ein Gegenstück zu der Ehrlich- 
Pinkusschen grosszelligen Leukämie, die angeblich rein lymphatisch ist. 

Endlich wäre zu erwähnen, dass wälrend Ebrlich, Pinkus und Helly 
den grossen Lymphozyten eo ipso als lymphadenoide Zelle betrachten, neuer- 
dings K. Ziegler in ibm in diametralem Gegensatz zu Ehrlich eine ausschliess- 
lich myeloblastisch funktionierende Zelle erblickt, wegen seines Gehaltes an 
proteolytischem Ferment. 
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Wir sehen auf der einen Seite (Grawitz usw.) einen nach Morphologie 
and funktioneller Entwicklung einheitlichen Stammbaum in der Leukopoese mit 
einer kontinuierlichen Entwicklungsreihe für sämtliche Leukozytenarten, auf 
der andern Seite eine radikale, schon für die Keimzellen geltende Scheidung 
beider Zellgrappen (Ehrlich usw.). 

Eine dritte Richtung nimmt zwischen den beiden erstgenannten eine ver- 
mittelnde Stellung ein, indem sie die granulierten wie die ungranulierten Zellen 
zwar aus einer gemeinsamen Mutterzelle entstehen lässt, nach vollzogener 
Differenzierung aber für die reifen Zellen die Ehrlichsche Trennung zwischen 
Lymphozyten und Leukozyten aufrecht erhält. 

Als Vertreter dieser Richtung ist zunächst Türk zu nennen, der für sämt- 
liche Leukozytenarten — er unterscheidet ale dritte Art wie Pappenheim noch 
die Splenozyten (leukozytoide Lymphozyten von Helly, lymphoide Leukozyten 
von Pappenheim) — eine gemeinsame Urform annimmt, die sogenannte 
lymphoide Zelle, der er besondere morphologische Ligentiimlichkeiten 
(schwächere Basophilie) vindiziert und sie desbalb von dem Ehrlichschen grossen 
Lymphozyten unterscheiden zu müssen glaubt. Diese indifferente Stammzelle kann 
sich nach Türk in mehrfache Richtung differenzieren, indem sie entweder zum 
rein lymphadenoiden grossen Lymphozyten (Ehrlichs) oder zum gekörnten Mye- 
lozyten oder zum Splenozyten wird. Grosse Lymphozyten, Myelozyten und Spleno- 
zyten stellen hiernach gleichwertige Entwicklungsstufen ein und derselben be- 
züglich ihrer Entwicklungsmögsiichkeiten mehrwertigen lymphoiden Zelle dar. 


In der verschiedenen Bewertung des ‘grossen Lymphuzytcu liegt der 
Unterschied zwischen Türk (Ehrlich, Pinkus, Helly) einerseits, und der von 
Pappenheim, Hirschfeld, Meyer-Ileineke, Butterfield usw. vertretenen 
Richtung andererseits. Wie wir hervorhoben, ist diese Zelle bei Türk und Ehr- 
lich nicht mehr indifferent, sondern bereits als Element des Lymphadenoidgewebes 
differenziert gedacht, weshalb z.B. Ehrlich wegen ihres Vorkommens im Knochen- 
mark diesem eine besondere Lymphadenoidgewebs-Quote zuerkennt. Andererseits 
sind die von Naegeli und Schridde betonten morphologischen Kriterien zwischen 
Myeloblasten und Lymphoblasten, wie Pappenheim mit Nachdruck betont und 
Butterfield zeigt, offenbar keine konstanten Artcharaktere, sondern nur eine 
akzidentelle biolozisch variable Erscheinung (Nuegeli gibt übrigens eine andere 
Nukleolenzahl als Schridde an; Butterfield fand bei wenig gekörnten Vor- 
stufen der Myelozyten einmal viel, ein andermal wenig Kernkörperchen, ferner in 
den Keimzentrumszellen der Follikel, den angeblichen Lymphoblasten, eine der 
Beschreibung nach für die Myelonlasten charakteristische Nukleolenzabl). Es 
ist also nach dieser Auffassung eine Trennung zwischen den Stammzellen der 
Granulozyten and Lymphozyten morphologisch nicht durchführbar und die den 
beiden Zellgattungen gemeinsame Mutterform eine Zelle, die sich von dem 
Eurlichschen grossen Lymphozyten wesentlich und morphologisch in nichts 


unterscheidet, funktionell dagegen im Gegensatz zu dem bereits. (lymphadenoid) . 
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spezialisierten Ehrlichschen Zelltypus noch die Eigenschaft besitzt, sich nacı 

mehreren Richtungen hin differenziereu zu können, 80 dass dieser polyvalente 
„Grossiymphozyt* (Hämatogonie, Gonozyt) Pappenheims sich sowohl 
zum Myelozyten wie zum Lymphozyten oder Splenozyten entwickeln kann. | 

Man sieht also, dass der Schwerpunkt in den verschiedenen zum 
Teil einander bekiimpfenden Theorien demnach in der Definition der unge- | 
körnten Vorstufen der Leukozyten liegt, von deren Existenz die meisten | 
Forscher mit nur wenigen Ausnahmen (z. B. Helly, der in den wenig gekörnten | 
lymphozytären Myelozyten Degenerationsprodukte sieht) überzeugt sind, und deren 
Morphologie sich mehr oder weniger der des Ehrlichschen Grossen Lymphozyten 
nähert (resp. mit ihr übereinstimmt), | 

Die Ubertragung der ‘genannten Auffassungen über die Natur der Stamn- | 
zelle auf die Lehre von der Leukämie führten naturgemäss zn verschiedener 
Interpretation der gleichen Erscheinungen. 

‚Setzt man getrennte Stammformen für Lymphozyten und Granulozyten 
voraus, 80 handelt es sich bei der Iymphatischen Leukämie um hyperplastische 
Proliferation der Lymphoblasten, die je nach der Stärke des Proliferationsreizes 
entweder als solche wnchern (grosszellige Leukämie) oder sich teilweise zu reifcren 
Gebilden (kleine Lymphozyten) differenzieren, während der myeloide Zellapparat 
in Ruhe bleibt. Bei der myeloiden Leukämie wären hingegen die Myeloblasten 
in erster Linie adäquate Substrate des leukämischen Reizes; hier kommt es gleich- 
falls je nach der Reizintensit&t seitens der leukäimischen Noxe (akuter resp. chro- 
nischer Verlauf) zu einer Myeloblastenleukämie, d. h. zu Hyperplasie der 
undifferenzierten myeloiden Stammzellen (z. B. Fall Schultze), oder zu einer 
gemischtzelligen Leukämie, bei der nur ein kleiner Teil Stammzellen auf niedrig- 
ster Stufe verharrt, während das Gros der Myeloblasten in verschieden hohem 
Grade dem Typus des reifen Granulozyten nahe kommt. Wegen der angeblich 
konstanten morphologischen Unterscheidungsmerkmale zwischen Myeloblasten und 
Lymphoblasten wäre nach Naegeli-Schridde in einem jeden Fall von gros- 
zelliger Leukämie die Möglichkeit gegeben, bereits rein bämatologisch zu ent- 
‚scheiden, ob es sich um eine Wacherung des myeloiden oder lymphadenoiden Ge- 
webes handelt. Hiernach umfassen die grosszelligen akuten Leukämien 
zwei voneinander prinzipiell verschiedene, auf Hyperplasie verschiedener 
Keimzellen beruhende LeukAmien; ferner ist jede Leukämie ein in erster Linie 
hyperplastischer Prozess, da eben nur der Teil des leukopvetischen Gewebes 
sich aktiv verhält, zu dem der vorhandene leukämische Reiz eine besondere elek- 
tive Affinität besitzt, 

Anders gestaltet sich die Deutung der leukämischen Gewebsveränderungen 
bei Annahme einer allen Leukozytenformen gemeinsamen, mit verschiedenen 
Differenzierungsmöglichkeiten ausgestatteten Stammzelle, wie sie der Pappen- 
heimsche indifferente Grossiymphozyt darstellt. Als primitive Parenchymzelle der 
leukoblastischen Gewebe, die ihre Vorstufe in einer fixen Spindelzelle besitzt, 
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schlägt sie normaliter diejenige Entwicklungsrichtung ein, die sich aus den physio- 
logischen Bedingungen ihres Aufenthaltsortes ergibt. Sie stellt normalerweise nur 
eine Art Übergangsstauum dar, in dem sie sich in den lymphadenoiden Follikeln 
zum kleinen Lymphozyten, in Myeloidgewebe durch Granulabildung im Plasma 
hauptsächlich zum Myelozyten, in der Pulpa der Milz eine Art einfachster Meta- 
plasie oder abortiver Diiferenzierung, ähnlich wie durch einfache Alterung 
zum Splenozyten weiter entwickelt. Die charakteristische Eigenart der verschie- 
denen Leukämieformen ist, da jede Leukämie nach Pappenheim in erster Linie 
sich an den Keimzellen betätigt, im wesentlichen abhängig von der Art des : 
plastischen Reizes, der auf die Keinzellen wirkt, so dass dieselbe Keïnzelle 
unter myeloplastisch-leukämischem Reiz zum Granulozyten wird, die durch lympho- 
plastisch wirkendes Leukämievirus Lymphozyten bildet. Pappenheim schlägt 
daher vor, die Einteilang der Leukämieu nicht nach den Gewoben, die in Wuche- 
rung geraten, vorzunehmen, sondern nach ihrer Ursuche, der Art des hypothe- 
tischen leukämischen Reizes; er unterscheidet daher lymphoplastische und 
myeloplastische Leukämien. Hivrnach sind die leukämischen lrozesse in 
erster Linie nicht Hyperplasien, sondern nur mit begleitender Hyperplasie einher- 
gehende Metaplasien, älmnlich - wie die toxisch-infektiösen Prozesse, welche Meta- 
plasien ohne Hyperplasien sind. — Wenn nun dieser indifferenten Stammzelle mit 
dem Habitus des Ehrlichschen grossen Lymphozyten zwar die Fähigkeit inne- 
wohnt, sich nach mehreren verschiedenen Richtuugen hin za differenzieren und 
demnach der Grosslymphozyt myeloblastisch. und Iymphublastische Potenzen in sich 
vereinigt, so besteht andererseits doch eine gewisse funktionelle Differenz der 
grosslymphozytären Stammzellen der einzelnen himatopoetischen Gewebe unter sich, 
je nach dem Typus des Gewebes, in dem sie sich befinden, was sich an der Art 
zeigt, wie sie auf. einen in Kraft tretenden leukämisch-plastischen Reiz antworten. 
Das geht daraus hervor, dass, soweit man bis jetzt beobachten konnte, bei myo- 
loider Leukämie in der Milz bekanntlich nur die Pulpa, nicht die Follikel mit 
myeloider Hyperplasie reagieren; ebenso metaplasiert in den Drüsen nur das inter- 
follikuläre Gewebe zu Markgewebe, während sich die nur lymphoblastisch bafähigten 
und schon mehr einseitig lymphvid spezifizierten grossen Lymphozyten der Keim- 
knoten passiv verhalten. Hier bestelit also eutsprechend der geweblichen Differen- 
zierung bereits eine gewisse Einschräukung iu der Reaktionsfäbigkeit der fraglichen 
Stammzellen gegenüber plastischen Reizen. Eine völlige Indifferenz, die eine gleich 
grosse Ansprachsfihigkeit für beide Arten vun Reizen bedeuten würde, scheinen 
allein die Grosslymphozyten des Markgewebes zu besitzen, so dass unter der Wir- 
kung eines myeloplastischen Agens in gleicher Weise das gesamte Markgewebe 
myeloid hyperplasiert, wie es in einem anderen Falle, bei lymphoplastischer Leu- 
kämie usw. lympbadenoid metaplasiert und hyerplasiert. Hier kommt ulso die 
funktionelle Polyvalenz der Stammzellen deutlich zum Ausdruck. Lympho- und 
myeloplastische Fähigkeiten in gleicher Weise in einer Zelle vereint dürften sich 
auch in den im perivaskulären Bindegewebe befindlichen Grossiympbozyten erhalten 
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haben, so dass auch hier je nach der Art des herrschenden Reizes sich myelo 
Herde im Bindegewebe (so z. B. besonders in den Fällen Butterfields) oder 
einem anderen Fall Lymphome etablieren. | 

Nach der hier entwickelten Auffassung von der Bedentung der gros 
Lvinphozyten, die iibrigens wohl dem bis jetzt vorliegenden Tatsachenmaterial | 
wissermassen in objektivster Weise Rechnung trägt, bildet, wie Pappenhe 
zeigte, die bereits oben besprochene grosszellige akute Leukämie nur 4 
atypische Variante der gewöhnlichen myeloplastischen und lympboplastischen L 
kämien. Sie ist entgegen Naegeli, Schridde, soweit man die Morpholog 
der dabei wuclernden Zellen in Betracht zieht, einheitlich; allemal handelt | 
sich um eine rein hyperplastische Wucherung der dem myeloiden wie lymphad 
noiden Zellxystem gemeinsamen Stammrelle, der der leukämisch-plastische Re 
infolge seiner Akuität za weiterer zytoblastischer Differenzierung keine Zeit lis 
Es handelt sich also bei der makrolymphozytären Wacherung und Metaplasie & 
Gewebes nicht um embryvnalen Rückschlag, sondern um einfaches Stebenbleite 
auf indifferenter Entwicklungsstufe. Nach der geweblichen Lokalisation dagege 
umfasst diese grosszellige Leukämie zwei Unterformen, von denen die eine eis 
Unterart der myeloiden, die andere eine solche der Iymphadenoiden Leukämie ist 
diese geht mit Follikularhyperplasie einber und entspricht dem Typus Frankel: 
Pinkus, jene, die erst seit kurzem bekannt ist, zeigt das Verhalten der mye 
loiden Leukämie (Typus W. Schultze usw.). 

Es bleibt noch die Frage der sogenannten gemischten Leukämien resp. des 
Übergangs einer Leukiimieform in die andere zu besprechen, die natürlich eine 
hohe prinzipielle Bedeutung hat. Selbstverständlich fallen hierbei von vornherein 
diejenigen Fälle fort, wo scheinbar ein gemischter (nicht gemischtzelliger) Blut- 
befund besteht, so die früher erwähnte Möglichkeit, dass bei anatomisch vor 
handener Iymphadenoider Hyperplasie mit leukozytirem Blutbild ans mecha- 
niechen Gründen eine (temporäre) Ausschwemmung von Markzellen ins Blut statt- 
findet. Hier handelt es sich in Wirklichkeit um eine einheitliche Leukämie, 
deren Charakter hämatologisch vielleicht eine Zeitlang verschleiert ist. Ferner ist 
hier an die von Pappenheim diskutierte Möglichkeit?!) zu denken, dass eine ur- 
sprünglich gemischtzellige, d. h. also myeloide Leukämie mit reichlichen grant- 
lierten Zellformen dadurch in eine vorwiegend scheinbar lymphosytäre Form 
übergehen kann, dass z. B. mit Zunalıme der Intensität der leukämischen Nor. 
i. e. mit dem Akutwerden des Prozesses, die Ausbildung reifer differenzierter 
Formen immer mehr paralysiert wird und schliesslich nur noch völlig uù- 
fertige, dem Typus der Keimzellen (Grosslymphozyten) nahestehende, Zellformen 
‘(Myeloblasten) proliferieren, so dass hämatologisch scheinbar ein Übergang in 
eine lymphatische Lenkämie zustande kommt,?) während anatomisch-histogenetisch 





1) Fol. haematol. VI, 1906, Theoretische Vorbeinerkungen, S. 440. 
2) Z.B. auch eventuell im Anschluss an die Röntgentherapie bei myeloider Leukäniie. 
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‘izes sselbe (myelvide Prozess) weiter besteht.!) Diese Groaslymphozyten- (Myelo- 
‚terf-sten-)leukämie wäre dann identisch mit der im vorigen Abschnitt erörterten 
uten Abart der myeloiden Leukämie. Noch weniger kommen hier natürlich die 
nar: sobachtungen in Betracht, wo es sich nur um „leukämoide“ Blutbefande 
tss:i-andelt, denen anatomisch gar keine echte Leukämie zugrunde liegt. 
wie ?, Für die Frage der Mischfälle kommen vielmehr u. E, einzig und allein 
nıi:dche Fälle in Frage, in denen histologisch neben einer Hyperplasie von 
Lx: yeloidgewebe eine sulche von Lymphadenoidgewebe nachweisbar ist. In der Tat 
it " esitzen wir in der Beobachtung Hirschfelds*) einen derartigen Fall, wu neben 
".„ı fmphadenoider Metaplasie des Knochenmarks myeloide Metaplasie der Drüsen und 
4 r-2r Milzpulpa bestand und der Blutbefund das Bild einer Iymphozytären Leukämie 
txdarbot. Da dies bisher die einzige Bevbachtang in dieser Art ist, über die wir 
„„serfügen, dürfte es angemessen sein, zunächst auf weiteres Material zu warten, 
ıy-wobei immer nur wie gesagt diejenigen Beiträge zu dieser Frage von Wert sein 
« «-kinnen, wo ‘eine genaue histologische Untersuchung ein Nebeneinanderbestehen 
jy Von Lymphadenoid- und Myelvidhyperplasie beweist, und nicht allein etwa das 
he Blutbild an eine Mischung zweier Leukämien denken lässt. Das sei auch gegen- 
„über den Beobachtungen Türks?) bemerkt. 
7 Gehen wir zum Schlasse daran, auf Grund der bisherigen Erörterungen das 
… Wesen der leukämischen Erkrankungen zu definieren, wie es unserer Auf- 
fassung entspricht, so kommen wir resümierend zu folgenden Schlüssen: 

Das ursprünglich für die Diagnose „Leukämie“ 'als massgebend 
‚angesehene Verhalten des Blutes, die „Weissblütigkeit“ ist nur eine 
. Erscheinung von symptomatischer Bedeutung und trifft nicht das 

Wesen der Erkrankung; weder die Zahl der im.Blut vorbandenen Leu- 
“ kozyten, noch der Typus der vermehrten Zellen bildet ein sicheres 
. Kriteriam dafür, ob eine echte Leukämie vorliegt oder nicht. Dies 

zu entecheiden erlaubt nur die anatomisch -histologische, nicht da- 
gegen die klinische Untersuchung. 

Vom anatomischen Standpunkt aus ist die Leukämie eine genera- 
lisierte, im gesamten lymphatisch-hämatopoetischen Gewebe auftre- 
tende Systemaffektion. Ihr Wesen besteht in der, im Blut bald len- 
kämisch, bald aleukämisch sich äussernden, unbeschränkt-hyperplasti- 
schen Wucherung unreifer, aber normaler Parenchymzellen der blut- 
bildenden Gewebe, die je nach der Art des leukämischen Reizes das 
eine Mal myeloid, das andere Mal lymphadenoid reagieren. Die haupt- 


1) Da nämlich auch das Myeloidgewebe in seinen myeloiden Stammzellen Zellen vom 
Iymphozytoiden Typ (myeloblastische Grosslymphozyten) führt, ist nicht jede in hämatolo- 
gischen Sinne Iymphozytäre Leukümie ihrem Wesen nach auch ohne weiteres im histolo- 
gischen Sinne lymphadcnvid. So lange die Stammzelle nis (trosslymphozyt bezeichnet wird, 
decken sich die Begriffe lymphozytär und Iymphudenoid nicht. (P.) 

*) Hirschfeld, Folia haemat. 1906, No. 6. 

5 Türk, Kongr. f, inn. Mediz. 1906. 
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sächlich an den nnreifen Stammzellen angreifende Icukämische Noxe 
ist nach den zahlreichen klinischen und bistologischen Ähnlichkeiten 
mit dem Verhalten von Irfektionskrankheiten wahrscheinlich infek- 
tiös-toxischer Natur.. Die Ähnlichkeit mit den bösartigen Tumoren 
ist nur eine Ausserliche; weder die Zellbildung, noch die Ausbreitung 
des Prozerses berechtiet zur Annahme einer Identität zwischen Leu- 
kämie und malignem Neoplasma. Immerhin gibt es sowohl nach der 
Seite der Infektionskrankheiteu wie der der echten Tumoren fliessende 
Übergänge, indem einerseits myeleide Metaplasie mit leukämoidem 
Blutbild eine Leukämie und umgekehrt aggressiv wuchernde echt 
leukämische Hyperplasien maligne Neoplasmen vortäuschen können. 

Über die Natur des spezifischen leukämieerzeugenden Agens lassen 
sich zurzeit nar Vermutungen äussern Ris zn einem gewissen Grad, wahrschein- 
lich ist, dass es sich um ein iufektiüs-toxisches Prinzip handelt. Zu dieser 
Annahme berechtigt uns die, ‘sie wir sahen, nicht unbeträchtliche Zahl von Ana- 
logien im Verhalten der Leukämie und der Intektionskrankheiten. Selbstverständ- 
lich ist auf den gelegentlich pest mortem erhobenen bakteriologischen Befund bei 
leukämischen Erkrankungen nichts zu geben. Darüber herrscht nunmehr so gut 
wie keine Meiuungsverschiedenheit. Tm klinischen Verlanf ist bekanntlich die 
Ähnlichkeit mit akuten Infektiouskrunkheiten, besonders bei den fondroyant ver- 
Jaufenden Leukämiefällen anffallend grese, und der Gedanko, dass es sich wenigstens 
hier um echte Infektionskrankheiten unbekannter Ätiologie handelt, ist gar nicht 
von der Hand zu weisen. Andererseits aber, und darin liegt für derartige Er- 
klärungen die Hauptschwierigkeit, ist es keiceswegs unwahrscheinlich, dass die 
plötzlich über den Körper in ro intensivem Mass hereinbrechende leuk&mische 
Dyskrasie ihrerseits erat. den Boden zu einer sekundären Infektion liefert, zumal 
es besonders bei den akuten Fällen nicht an Eingangspforten für letztere fehlt. 
So berichtet Hirschfeld!) über zwei Fälle von akuter Leukämie, bei denen 
klinisch profuse Diarrhöen bestanden, die ihren Grund in der Tlzeration myeloid 
trausformierter Darmivllikel hatten. 

Wichtiger erscheint uns bei dieser Frage die Ähnlichkeit in der ge- 
weblichen Reaktion zwischen Leukämie und Infektionskrankheiten. So jst es 
auffallend, wie u. U. bei septischen Erkrankungen qualitativ dieselbe myeloide 
Organumwandlung vorkemmt, wie bei myelcider Lenkämie (Naegeli?), Meyer- 
Heineke)®), und dass, wie wir oben erwähnt haben, auch experimentell am Tier 
unter der Wirkung von mannigfachen, zum Teil hakteriellen Giften ähnliche Ver- 
änderungen zustande kommen. 

Eine derartige toxogene resp. toxisch-infektidse Gewebsreaktion kann 
sowohl myeloiden wie lymphadenoiden Cuarakter besitzen. Beispiele für die letz- 


1) Hirschfeld, Berl. klin. Wocheuschr. 1907, No. 25. 
*) Naegeli, loc. cit. 
#) Meyer-Heineke, loc. cit. 
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tere Möglichkeit sind die bei manchen Infektionskrankheiten auftretenden Lym- 
phome und die im Tierexperiment besonders bei jungen Tieren von Reckzeh!) 
beebachtete lymphadenoide Metaplasie des Knochenmarks. 

Auch die generalisierte Ausbreitung des leuk&mischen Prozesses im 
ganzen hämatopoetischen Apparat hat ihre Analogien in den sicher infektidsen 
{laetischen und tuberkulüsen) Granulomatosen, Alle diese Momente weisen in der- 
selben Richtung auf die Möglichkeit, dass auch bei der Leukumie die eigentliche 
Causa morbi irgend ein belebtes Virus ist. Theorien über seinen näheren 
Charakter sind seit den bekannten widerlegten Befanden von Liwit aut grosses 
Misstrauen gestossen. 

Der jüngst von Pappenheim?) bei einem Fall von akuter Grosslymphozyten- 
Leukämie erhobene Befund von stäbchenartigen sich stark mit Azur färbenden 
Gebilden im Protoplasma der grossen Lymphozyten ähnlich den Beobachtungen 
Auers*) könnte den Gedanken an Parasiten, etwa an Hämosporidien wachrufen. 
Pappenheim selbst betont jedoch die rein äussere Ähnlichkeit mit derartigen 
Protozoen und verwahrt sich vorläufig dagegen, zwischen ihnen und der hypothe- 
tischen Ursache der Leukämie irgend einen Kausalnexus sehen zu wollen. 

Hier sei auch auf die eben veröffentlichten Untersuchungen von Ellermann und 
Bang‘) hingewiesen. Ihnen gelang es, wie es scheint, wenigstens für die tierische 
Leukämie ein lebendes Virus wahrscheinlich zu machen. Sie kounten mehrfach 
durch Injektion von zellfrei filtrierten. Orgauemulsionen, die von leukänischen 


Hühnern stammten, an gesunden Hühnern anatomisch und hämatologisch Leu- 
kämie erzeugen. 
t) Reckzeh, Zeitschr. f. klin. Med., Bd. LIV. 


*) Pappenheim, Berl. klin. Wochenschr. 1908, No. 2 und Folia haematologica 
1908, No. 5. 


*) Auer, Refer. in Folia hacmat. 1906, S. 508. 
4) Ellermaun und Bang, Zentralbl. f. Bakter. 1908, Bd. XLVI. 
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Die unitarische und die dualistische Auffassung über 
die Histopathologie der Leukämien. 


Von 


br. Hans Hirschfeld. 


— -- 


Schon wiederholt habe ich in dieser Zeitschrift zusammenfassende Artikel über 
den jeweiligen Stand der Leukämiefrage veröffentlicht, zuletzt erst wieder im ver- 
gangenen Jahre. Wenn ich jetzt aufs neue — übrigens einem Wansche der 
Redaktion folgend —- das gleiche Thema aufrolle, so geschieht es, weil unsere 
Anschanungen über die Leukämie, selbst auf dem scheinbar in so gründ'icher, fast 
minutiöser Weise bearbeiteten, rein morphologischen Teilgebiet über die grund- 
legendsten Tatsachen sich in ständigem Flusse befinden und einem häufigen \Vechsel 
unterworfen sind. Nicht zum mindesten liegt das, a''gexsehen von unserer immer 
noch mehr der Verfeinerung bedürftigen Technik daran, dass das vorhandene 
kasuistische Material ein recht geringes ist, so dass der einzelne Untersucher 
immer nur sehr wenige Fälle bearbeiten kann. Es kann bisweilen Jahre dauern, 
ehe man, selbst wenn einem ein grösseres Krankenhaus zu Gebote steht, das not- 
wendige Material zur Lösung gewisser Fragen in die Hände bekommt. Erst in 
der letzten Zeit hat man auch angefangen, die Blatbildungsorgane auf Schnitten 
zu untersuchen, nachdem man Methoden kennen gelernt hat, die einigermassen 
brauchbare Bilder ergeben, welche einen Vergleich der in dieser Weise darge- 
stellten zelligen Elemente mit den viel besser und klarer gefärbten von Deckglas- 
abstrichpräparaten gestatten. Von allen für Schnittpräparate empfohlenen Methoden 
muss ich nach meinen Erfahrungen der von Helly angegebenen den Vorzug geben. 
Die Organstückchen werden in Formol-Zenker (ohne Eisessig) fixiert, in Paraftin 
eingebettet, und die Färbung der möglichst dünnen Schnitte geschiebt in mit 
Wasser verdünnter May-Grünwaldlösung. (4 bis 5 Tropfen May-Grünwald auf 
1 ccm destilliertes Wasser.) Auch mit Triazid oder Giemsalösung können die Prä- 
parate gefärbt werden. Schridde will gerade mit der Giemsalösung eine vor- 
zügliche Darstellung der neutrophilen Granula erzielt haben. Mir hat seine Methode 
keineswegs immer trotz Befolgang aller seiner Vorschriften gute Resultate ergeben. 
Eine grosse Bedeutung für das Gelingen dieser Präparate hat natürlich der Zu- 
stand des Leichenmaterials; leider ist man aus äusseren Gründen nicht immer in 
der Lage, lebenswarm fixiertes Material zu verarbeiten. Auch für Abstrichprä- 
parate erhält man mit lebenswarmen Organen unvergleichlich viel schönere Prä- 
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parate. Wer jemals Gelegenheit gehabt bat, das Mark frisch resezierter Rippen 
sofort auf Deckglasabstrichen zu untersuchen, hat sich von der eminenten Überlegen- 
heit dieser Methode überzeugen müssen. Wenn es gelänge, namentlich in patho- 
logischen Fällen, die Blutbildungsorgane in lebenswarmem Zustande zu konservieren, 
so würde damit ein ganz erheblicher Fortschritt unserer hämatologischen Kennt- 
nisse erzielt werden. Von neueren Färbungsmethoden hat sich namentlich für 
Deckglasabstriche die Kombination der May-Grünwald- mit der Giemsalösung 
ausserordentlich bewährt, eine Methodik, die jüngst von Pappenheim in die 
Technik eingeführt und ausführlich geschildert worden ist.?) 

Die wesentlichste Frage, welche zurzeit zur Diskussion steht, ist die nach 
den Beziehungen zwischen der Lymphozyten- und der gemischtzelligen Leukämie. 
Dieselbe häugt aufs engste mit der Beantwortung der Frage zusammen, ob die 
Lymphozyten und die Grannlozyten Abkömmlinge derselben Zellart oder aber ge- 
netisch scharf voneinander zn trennende Formelemente sind. Unsere Anschauungen 
über die morphologische Klassifizierung der Leukämien hängt also aufs engste zu- 
sammen mit unseren Grundanschanungen über die Histogenese der Leukozyten. 

Bekanntlich steht Ehrlich und mit ihm eine grosse Zahl neuerer Autoren 
auf einem streng dualistischen Standpunkt. Nach ibm bildet das Knochenmark 
lediglich Granulozyten, Milz und Lymphdrüsen dagegen Lymphozyten. Die Mög- 
lichkeit einer Bildung von Lymphozyten im Knochenmark ist von Ehrlich kaum 
erwähnt worden, er bemerkt nur, dass hier auch granulafreie mononukleäre Zellen 
vorkommen, die an Zahl weit hinter den Granula führenden zurücktreten, dass in 
Milz und Lymphdrüsen Granuluzyten gebildet werden können, hat er ausdrücklich 
bestritten. Daher ist auch nach seiner Lehre die Lymphozytenleukämie lediglich 
bedingt durch eine Wucherung von lymphatischem Gewebe in Milz und Lymph- 
drüsen, die gemischtzellige Leukämie durch eine Wucherung von Myeloidgewebe im 
Knochenmark. Allerdings wird auch bei der Lymphozytenlenkämie das Knochen- 
mark befallen und produziert daun auch Lymphozyten, und ebenso findet man bei 
der gemischtzelligen Leukämie in Milz und Lymphdrüsen Myeloidgewebe. Doch 
handelt es sich nach der Ehrlichschen Lehre im ersten Falle um Metastasen von 
Iyınphatischen Gewebe im Myeloidgewebe und im zweiten um Alyeloidgewebsineta- 
stasen im lymphatischen Gewebe. 

Auf Grund einer Reihe von Befunden hat sich dann im Laufe der folgenden 
Jahre eine andere Auffassung über die Histogenese der Leukozyten und der Leu- 
kämien ausgebildet, die man gegenüber der dualistischen Ehrlichs als eine unita- 
rische bezeichnen muss. 

Zunächst ist die Behauptung Ehrlichs, dass das Knochenmark nur Granulo- 
zyten produziert, dadurch wankend gemacht worden, dass Pappenheim den Nach- 
weis führen konnte, dass im Knochenmark auch grosse und kleine Lymphozyten in 
ganz beträchtlicher Menge vorkommen, die unmöglich auf Einschwemmung zurück- 


1) Mediz. Klinik 1908, Nr. 32, 
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geführt werden können, sondern als daselbst autochthon entstanden angesehen 
werden müssen. Schon vorher hatten Engel und Arnold im Knochenmark 
Lymphozyten beschrieben, ohne weitere Schlüsse daraus gegen Ehrlichs Lehre zu 
ziehen. Ferner haben Pappenheim, Dennig und Walz Lymphozytenleakämien 
beschrieben, bei deren Milz und Lymphdrüsen intakt und lediglich eine Ummwand- 
lung des Knochenmarkgewebes in Lympbozytengewebe nachzuweisen war. Damit 
war also festgestellt, dass die Lymphozytenleukimie unter T’mständen eine reine 
Affektion des Myeloidgewebes sein kann, und da die Lymphozyten wegen der In- 
taktheit von Milz und Lymplidriisen nicht eingeschwemmt sein konnten, so war 
hiermit indirekt ein zweiter Beweis dafür geführt, dass das Knochenmark ein Ent- 
stehungsort der Lymphozyten sein muss, 

Sehr bald wurde aber auch nachgewiesen, dass das angeblich reine Lympho- 
zytengewebe der Milz und der Lympbdrüsen, das zur Produktion von Granulozyten 
unfäbig sein sollte, doch unter gewissen Umständen pathologischer Art Myeloid- 
gewebe hervorbringen kann. Das ist zuerst fur Tiere von Dominici, für den 
Menschen von Verfasser und A. Wolff nachgewiesen worden, die das Vorkommen 
von neutrophilen und eosinophilen Myelozyten wie von Normoblasten bei Infektions- 
krankheiten in Milz und Lymphdrüsen feststellten. Verfasser bat auch zuerst 
darauf hingewiesen, dass die bei gemischtzelliger Leukämie in Milz und Lymph- 
drüsen vorkommenden myeloiden Herde unmöglich einer Metastase ihren Ursprung 
verdanken können. Von Metastasen müsste man erwarten, dass sie regellos in 
allen möglichen Organen verstreut slissen, während es von den myeloiden Herden 
bei der gemischtzelligen Leuktimie bekannt war, dass sic zuerst, im allerstärksten 
Masse die Milz, und erst in zweiter Linie die Lymphdriisen befielen, während sie 
in den übrigen Organen seltener und in weit geringerem Grade ausgebildet ge- 
funden würden. 

Ein unbedingtes Postulat von Metastasen sei es ferner, dass dieselben alle 
zelligen Elemente des Primärtumors enthielten, und doch fände man, meist nur in 
der Milz wirkliches Myeloidgewebe, eosinophile und neutrophile Myelozyten, kern- 
haltige rote und Riesenzellen sowie Mastzellen, während man in den Lymphdrüsen 
und übrigen Organen vorwiegend Myelozyten antreffe. 

Gelegentlich hat mau aber auch, vhne dass Leukämie, Anämie oder eine In- 
fektion vorlag, die Entwicklung von Myeloidgewebe in Milz and Lymphdrüsen 
beobathtet. So will ich besonders an den merkwürdigen Fall erinnern, den ich in 
Band IL dieser Zeitschrift unter dem Titel: „Über atypische Myeloidwucherang- 
beschrieben babe, Hier fand sich bei relativer Lymphozytose im Blate und At- 
wesenheit jeglicher unreifer Knochenmarkselemente eine gauz hochgradige myeloide 
Metuplasie der Milz, emiger Lymphdriisen und eigentümlicher Tumoren der Darm- 
schleimhaut, Auch iu allen anderen hierher gehörigen Beobachtangen konnte man 
das nengebildetr Myeluidgewebe nur vom lymphadenoiden Gewebe herleiten. 
Schliesslich ist es auch auf experimentellem Wege gelungen, an Stellen des Körpers 
Knochenmarkgewebe zu erzeugen, wo niemals präformiertes Myeloidgewebe vor- 
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handen gewesen sein kann und wo auch eine Finse:wemmnng von Knochenmarks- 
elementen auszuschliessen ist. Zwei italienische Autoren. Sacerdotti nnd Fratin, 
haben gefunden, das: nach Unterbind:ng der Nierengefässe bei Kaninchen eine 
Nekroso und Verkalkang des Nierengewcbes eintritt und dass in der Gegend des 
Nierenbeckens echtes Knochenmarkgewebe sich entwickelt. Diese interessanten 
Angaben sind von Maximow nachgepriift und bestätigt worden, und insbesondere 
konnte von ihm festgestellt werden, dass die Bildung der granulierten Zellen ans 
Elementen vom Typus der grossen Lymphozvten stattfindet. 


Übrigens weiss man schon lange, dass unter gewissen Uınständen, namentlich 
bei schweren Anäwien, im Kehlkupfknorpel sich Knochenmark entwickelt; auch 
hier muss diese Bildung auf eine autochthone Entstehung, vielleicht aus Ahkömm- 
lingen des perivaskulären Gewebes zurüchkgrfübrt werden, 


Weitere Beweise für die Ricktigkeit der unitarischen Anschauung waren 
Beobachtungen von Türk und anderen über den Wechsel des Typus der Leukämie. 
Wiederholt ist festgestellt worden, dass eine gemischtzellige Leukämie in eine 
Lymphozytenleukimie überging. Ich selbst habe bei genischtzelliger Leukänie in 
den Lymphdrtisen neben ınyeloider Metaplasie einigemal Follikelhyperplasie fest- 
stellen können und fand andererseits in einem Falle echter Lymphozytenlenkämie 
in Milz und Lymphdrüsen Herde myeloiden Gewebes, Neuerdings konstati«rte ich 
im Knochenmark eines Falles von akuter Lymphozytenieukimie einen 80 erheb- 
lichen Reichtam an Mastzelleu, wie er sonst nur bei gemischtzelliger Leukämie 
gefunden wird, ohne dass aber in diesem Falle sonstige Wucherungen von Myeloid- 
gewebe festzustellen waren. 

Weitere Beweise für die nahe Verwundtschaft zwischen Lymphozyten und 
Granulozyten, bzw. Lymphozyten- und gemischtzeiliger Leukämie liefern die neueren 
Beobachtungen über akute Leukämie, insbesundere über akute myeloide Leukämie. 
Schon A. Fraenkel und Pappeuheim, die die grossen Lymphozyten für die 
Mutterformen aller übrigen farblosen Blutzellen halten, batten sich dahin ausge- 
sprochen, dass bei der akuten Lymphozytenleukämie eine so lebhafte Proliferation 
in den Blutbildungsorganen stattlinde, dass die unreifen Elemente, die grossen 
Lymphozyten, die „unreifen Zellen“ von Grawitz, nicht Zeit haben in die rei- 
feren Zellen (Granulozyten) überzngehen, während bei der gemischtzelligen Leu- 
kämie mit ibrer viel langsameren Entwicklung diese Keifungestattfände, wodurch 
das ganz abweichende Blutbild zustande komme. Auf ganz ähnlichen Anschau- 
ungen steht Grawitz. Ich selbst habe in meiner Arbeit „Über akute Leukämie“ 
(Band 1V dieser Zeitschrift) in Anlehnung vorgehender Ausführungen von Pappen- 
heim), darzutun versucht, dass eine kontinuierliche Reile von Übergangsformen 
von der typischen akuten Lymphozyienleukämie zur akuten gemischtzelligen Leu- 
kämie führe. So sind Fälle beschrieben worden, in welchen die vorzugsweise ver- 


— ae 


1) Zeitschr. für klin. Medizin Bd. LII, Ss. 295 und besonders Folia haemat. Bd. III, 
1906, S. 440. 
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mehrten grossen randkernigen Zellen nur zum Teil den Lymphozyten gleichen, zum 
andern Teil den Eindruck granulationsfreier Myelozyten machen; ferner Fälle, in denen 
die farblosen Zellen zum Teil aus echten Lymphozyten, zum Teil aus Myelozyten 
bestellen. Je grösser in derartigen Beobachtungen die relative Menge der Lympho- 
zyten ist, desto mehr steht der Fall der echten I,ymphozytenleukämie nale, je 
grösser die relative Zahl der Myelozyten ist, desto näher steht der Fall der akuten 
gemischtzelligen I.eukänie. „Demnach wäre also die akute Leukämie als eine Er- 
krankung der Blutbildangsorgane aufzufassen, die histogenetisch — trotz der 
morphologischen Unterschiede der vorzugsweise vermehrten farblosen Blutzellen in 
den extremsten Fällen — im wesentlichen einheitlicher Natur ist.“ 

Wenn man alle hier angeführten neuen Tatsachen überschaut, die sich nach 
Abschluss der Ehrlichschen Forschungen erst ergeben haben, so muss man uot- 
gedrungen zu der Überzeugung kommen, dass durch dieselben die Ehrlichsche 
dualistische Lehre stark erschüttert worden ist. Das Vorkommen von autochthon 
entstandenem Myeloidgewebe mitten im Lymphozytengewebe bei den verschiedensten 
pathologischen Zuständen, der Übergang gemischtzelliger Leukämie in Lymphozyten- 
leukämie, das Vorkommen einer kontinuierlichen Übergangsreihe zwischen akuten Lyn- 
phozyten- und akuten gemischtzelligen Leukäwien war gar nicht anders zu verstehen. 
Dazu kommt noch, dass auch die rein histologische Forschung auf nahe Verwandtschaft 
zwischen Lymphozyten und Granulozyten hinwies. Zwar dürfte wohl der extreme 
Standponkt von Grawitz, der sogar im strömenden Blut entsprechend der alten 
Virchowschen Lehre einen Übergang von Lymphozyten zu Granulozyten au- 
nimmt, nur von den wenigsten Hämatologen geteilt werden. Dass aber die Gra- 
nulozyten iu letzter Linie von Lymphozyten abstammen, scheint durch zahlreiche 
neuere Befunde grsichert zu sein. Schon Engel und Arnold haben Zellen vom 
Habitus der Lymphozyten im Knochenmark beschrieben, die nur zum Teil eine 
Granulation besassen und somit wohl zum ersten Male Übergänge zwischen Lym- 
phozyten und Granulozyten gesehen. Der exakte Nachweis einer solchen Eat- 
stehung der Myelozyten aus lymphoiden Elementen im Knochenmark ist zuerst 
vom Verfasser geführt worden, der seine Studien vorwiegend am embryonalen 
Knochenmark gemacht hat. Er konnte feststellen,!) dass das embryonale Knochen- 
mark einen ausserordentlichen Reichtum an vorwiegend grossen Zellen besitzt, die 
in ihrem mehr breitleibigen Habitus den Lymphozyten bzw. mononukleären Leuko- 
zyten Shnelten und*sich allmählich mit Granulationen beladen. Dass im speziellen 
aber auch schmalleibige lymphoide Zellen vom Habitus Grosser Lymphozyten 
Ehrlichs durch Granulaproduktion in Myelozyten tibergehen, hat Pappenheim’*) 
nachgewiesen, indem er das Zwischenstadium der gekörnten Grosslymphozyten oder 
Promyelozyten kennen lehrte und die buchtleibigen lymphoiden Leukozyten (lymphoi- 
den Myelozyten) für blosse weitere Entwicklungestadien der schmalleibigen grossen 


') Virchows Archiv Bd. CLIT. 
2) Virchows Archiv Bd. CLVIL. 
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Lymphozyten, nicht für eine besondere Zellart und zweite Mutterart der Myelo- 
zyten ansprach. Das regelmässige Vorkommen derartiger Ubergangsformen zwischen 
Lymphozyten und Granulozyten im leukozytotisch gereizten Knochenmark des Er- 
wachsenen hat später Rubinstein gezeigt. Auch konnte Verfasser bei seinen 
Studien über myeloide Umwandlangen in Milz- und Lymphdrüsenabstrichen diese 
Übergänge zwischen Lymphozyten und Granulozyten wiederholt auffinden. 

Während es lange Zeit schien, als ob durch die hier erwähnten Befunde die 
dualistische Lehre Ehrlichs einen empfindlichen Stoss erhalten hätte, sind neuer- 
dings wieder eine Reihe energischer Vorkämpfer für dieselbe eingetreten. Nae- 
geli, der hier der erste am Platze war, hat die Behauptung aufgestellt, dass die- 
jenigen Zellen des Knochenmarkes, die man bis dahin mit Engel, Arnold, dem 
Verfasser, Pappenbeim a. a. wegen ihrer morphologischen Beschaffenheit als 
Lymphozyten aufgefasst hatte, gar keine Lymphozyten seien, sondern mit diesen 
ner entfernte Ähnlichkeit hätten. Er fasst diese Stammzellen der Granulozyten 
in Knochenmark als spezifische Elemente des Myeloidgewebes anf und führt auch 
einige Merkmale an, durch welche sie sich von den Lymphozyten unterscheiden 
sollen. Auf gleichem Standpankte steht Türk (Vorlesungen über klin. Hämato- 
logie). Zwar gestebt er zu, dass die groesen Lymphozyten der Keimzentren mor- 
phologisch den Knochenmarklymphozyten, die er als lymphoide Markzellen bezeichnet, 
nahe stehen, beschreibt aber doch gewisse Unterscheidungsmerkmale. Bei Eosin- 
Hämatoxylinfärbung soll sich das Protoplasma der lymphoiden Markzellen wesent- 
lich stärker mit Hämatoxylin färben, als das der echten Lymphozyten, bei Triazid- 
farbung wird ihr Protoplasma gleichfalls stärker tingiert, und der Kern soll statt 
hellgrün, wie bei echten Lymphozyten, ein düsteres Graublan zeigen. 

Helly dagegen, obwohl im übrigen strenger Daalist, kennt doch im Kno- 
chenmark nur echte Lympbozyten, leugnet aber einen Übergang von diesen zu 
Granulozyten und erklärt sonderbarerweise die beschriebenen Übergangsbilder für 
Degenerationserscheinungen, eine Ansicht, in der ihm wohl kaum ein anderer For- 
scher folgen dürfte, der die fraglichen Verhältnisse selbst studiert hat. 

Wie auch viele andere Autoren, habe ich mich niemals davon überzengen 
können, dass zwischen diesen sogenannten Myeloblasten und den Keimzentrums- 
zellen der Lympldrüsen sichere strukturelle Verschiedenleiten existieren, und es 
ist mir nicht möglich, einer derartigen Zelle anzusehen, ob sie aus dem Knochen- 
mark oder einem der lymphatischen Apparate stammt. Seit Jahren benutze ich 
jede sich mir bietende Gelegenbeit, das lebenswarme, frisch resezierten Rippen ent- 
stammende Knochenmark zu untersuchen (es handelt sich meist nm Empyemfälle), 
In derartigen Präparaten ist man überrascht, wie grosse Mengen Lymphozyten 
(Myeloblasten) das Knochenmark enthält. Vergleicht man nan mit solchen Pri- 
paraten andere mit durch Punktion gewonnenen Lymphdriisensaft hergestellte, so 
kann man nur bei Anwendung aller möglichen Färbungsmethoden von einer abso- 
Inten morphologischen Identität der Lymphdrüsen- und der Knochenmarkslympho- 
zyten (Myeloblasten) sprechen. 
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Schridde, der gleichfalls ein eifriger Verfechter der dualistischen Lehr: 
ist, will ebenfalls Lymphozyten und Myeloblasten scharf voneinander trennen. Mit 
Hilfe einer ziemlich komplizierten Methode ist es ihm gelungen, den Nachweis zu 
führen, dass im Protoplasmaleib der Lymphozyten Altmannsche Granula darsı- 
stellen sind, in dem der Myeloblasten dagegen nicht. Ich habe an Schnitten wie 
an Deckglaspräparaten von Lymphdrüsenpuuktionssaft und am Blut von Lympho- 
zytenleukämien mich vergeblich beinüht, diese Altmannschen Granula darzu- 
stellen. Die Färbung derselben gelingt ja auch in sonstigen Objekten nicht immer 
und in ungleichmässiger Weise, und es scheint mir deshalb vorläufig, wie auch 
Pappenheim, noch gewagt, auf Grund der Darstellbarkeit oder Nichtdarstellbar- 
keit derselben grundlegende Unterschiede zwischen zwei Zellarten aufzustellen. Es 
bleibt abzuwarten, ob es weiteren Forschungen gelingen wird, sichere morpholc- 
gische Unterschiede zwischen den Lymphozyten des Knochenmarkes und den Lym- 
phozyten der lymphatischen Apparate festzustellen. Zurzeit kann die Frage noch 
nicht als entschieden betrachtet werden. 

Merkwürdigerweise scheinen bei den Autoren doch über manche grundlegen- 
den Dinge noch keine ganz klaren Ansichten za herrschen. So bildet z. B. 
Schridde in seiner Arbeit auf Taf. V des Supplementbandes zu Bd. IV der Fol. 
haemat. Zellen als Lymphoblasten ab, wie man sie bisher als grosse mononukleäre 
Zellen zu bezeichnen pflegte. Die Stammzellen der Lymphozyten sind aber, wie 
auch Pappenheim in einer Kritik jener Arbeit bemerkt, schmalleibige Zellen der 
gleichen Grösse. Aus diesen entstehen erst allmählich jene von Schridde Lympho- 
blasten genannten Zellen. Ganz merkwürdige Anschauungen hat Ziegler, der in 
seiner letzten Arbeit (Fol. hacmat. August 1908) behauptet, dass im normalen 
Blut stets Myeloblasten kreisen, wofür er ausdrücklich die grossen mononukleären 
Zellen erklärt. „Ein prinzipieller Gegensatz,“ sagt er, „zwischen der grossen 
mononukleären Zelle des normalen Blutes und den Naegelischen Myeloblasten 
bestebt aber nicht.“ Dem ist entschieden zu widersprechen, Die Myelo- 
blasten oder die Grossiymphozyten des Knochenmarkes haben eben einen noch 
schmalen Zelleib und kommen im normalen Blut wohl kaum vor. 

Helly, der anerkennt, dass die Lymphozyten des Knochenmarkes sich nicht 
von denen der Lymphdrüsen unterscheiden, leugnct sonderbarerweise, dass aus 
ihnen die granulierten Elemente durch allmähliche Reifung hervorgehen. Und 
doch ist das meiner Ansicht nach eine mit Sicherheit erwiesene Tatsache, von 
deren -sinnfalliger Richtigkeit man. sich am besten an Ausstrichpräparaten lebens- 
warmen Knochenmarkes überzeugen kann. 

Sehr wichtige Aufschlüsse über die Beziehungen zwischen myeloidem und 
lymphatischem Gewebe haben uns aber einige neuere Forschungen über Leukämie 
gebracht. Die Autoren, welche bisher das Gebiet der myeloiden Metaplasie be 
arbeitet haben, machten ihre Studien vorwiegend an Abstrichpräparaten und habes 
topographischen Verh&ltnissen keine Aufmerksamkeit geschenkt, hauptsächlich wohl 
aus dem Grunde, weil die früheren Methoden der Fixation und Schnittfirbung der 
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Blutbildangsorgane wenig brauchbare Resultate gaben. Das ist jetzt zum Qlück 
anders geworden. 

Meyer und Heinicke haben die wichtige Feststellung machen können, dass 
der Sitz der myeloiden Metaplasie in Milz und I,ymphdrüsen die Pulpa bzw. das 
interfollikuläre Gewebe ist. Wenn in einer Lympldrüse sich eine mveloide Meta. 
plasie etabliert, so werden nicht etwa die Lymphozyten der Follikel in Granulo- 
zyten umgewandelt, sondern das Myeloidgewebe entsteht in einer bisher noch nicht 
genauer eruierten Weise, und das Follikelgewebe wird durch das wuchernde Mye- 
loidgewebe zum Schwund gebracht. Von der Richtigkeit dieser Beobachtung habs 
ich mich selbst bei myeloiden Leukämien nicht überzeugen können, da in allen 
mir zu Gebote stehenden Fällen die Struktur bereits so hochgradig verwischt war, 
dass eine Entscheidung darüber, was innerhalb und was ausserhalb des Follikels 
lag, unmöglich erschien. 

Sollten sich diese Befunde von Meyer und Heinicke weiter bestätigen, so 
wäre damit allerdings ein wichtiger funktioneller Unterschied zwischen Myeloid- 
und Lymphoidgewebe stabiliert. 

Merkwürdigerweise sind diese Befunde indirekt durch einige Beobachtungen 
bei Lymphozytenleukämien bestätigt worden, 

Es ist ganz sicher und auch von mir selbst wiederholt an genau beobach- 
teten Fällen bestätigt gefunden worden, dass die Lymphozytenleukämien überhaupt 
und auch die akuten grosszelligen Formen mit einer enormen Hyperplasie der Fol- 
likelapparate verbunden sind. So findet man in ausgeprägten Fällen dieser Art 
z. B. in der Milz einen völligen Schwund der Pulpa und in den Lymphdrüsen 
gewöhnlich eine starke Reduktion der Lymphsinus, die oft überhaupt nicht mebr 
aufzufinden sind. Nun sind aber neuerdings -ıne Reihe von akuten Lymphozyten- 
leukämien beschrieben worden (Vespremy, Glinski, Walter Schulze, Pappen- 
heim-Hirschfeld, Wechselmann-Hirschfeld), in welchen bei akuten Lympho- 
zytenleukänien eine Atrophie der Follikel’ in Milz und Lymphdriisen festgesteilt 
wurde, während die Pulpa, bzw. das interfollikuläre Gewebe Sitz einer starken Zell- 
proliferation war. Diese gewucherten Elemente bestanden aus grossen Lymphozyten, 
bzw. ihnen nahestehenden Elementen. Während also diese Fälle-in ihrem Blutbefund 
in keiner Weise von den bisher bekannten akuten Lymphozytenleukémien abweichen, 
stehen sie durch den histologischen Befund in den Blutbildungsorganen in einem aus- 
gesprochenen Gegensatz zu den Erstgenannten, denn es besteht bei ihnen eine 
Wucherung des interfollikulären Gewebes, ganz wie bei den gemischtzelligen Leu- 
kimien. Dieser eigentümliche Befund ist nicht anders zu erklären, als durch die 
Aunahme, dass es sich in diesen Fällen gar nicht um echte Lymphozytenleukämien 
handelt, sondefn um Wacherungen myeloiden Gewebes, nur sind die gewucherten 
Zellen die unreifsten Formen des Myeloidgewebes, die ja, wie wir oben gesehen 
baben, mit den grossen Lymplozyten morphologisch. identisch sind. Diese Formen 
akuter Lympbozytenleukämien müssen also zu den akuten gemischtzelligen Leu- 
kämien gerechnet werden, deren undifferenzierteste Modifikation sie vorstellen, 
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Während es also eine Zeitlang so schien, als ob die Fähigkeit der Bildung 
myeloiden Gewebes dem lymphadenoiden Gewebe universell zukäme, und dass ebens 
wie im Knochenmark aus uugranulierten Iymphozytenähnlichen Vorstufen grant- 
lierte Elemente entstehen, auch die Lymphozyten der Milz und der Lymphdrüsen 
ohne Ausnahme die Fähigkeit besässen, aus sich Granulozyten entstehen zu lassen, 
muss vor der Hand diese Ansicht als stark erschüttert gelten. Wie die ge 
nannten Untersuchungen der Biutbildungsorgane auf Schnitten ergeben haben, be- 
sitzen wohl Milz und Lymphdriisen die Fäligkeit der Granulozytenproduktion, 
indessen entstehen dieselben doch niemals im eigentlichen spezifischen Follikei- 
gewebe, sondern nur aus den Zellen der Pulpa und des Interfollikalärapparates. 
(Hier wahrscheinlich aus dem perivaskulären Gewebe.) Der fertige Lymphozyt 
des Follikels scheint also nicht die Fähigkeit zu haben, Granulozyten 
aus sich hervorgehen zu lassen, sondern wäre demnach eine fertige, 
weiterer Differenzierung unfähige Zelle. 


Damit ist also die Ehrlichsche Lehre von der Verschieienheit des lympha- 
tischen und myeloiden Gewebes bis zu einem gewiseen Grade wieder hergestellt, 
und der Gegensatz zwischen Lymphozyten- und gemischtzelligen Leuk&mien doch 
ein grösserer, als es eine Zeitlang schien, und wie ich selbet es besonders in 
meinem letzten Artikel über akute Leukämie in dieser Zeitschrift angenommen 
hatte, Vorausgesetzt, dass sich die Lehre von der ausschliesslichen Beteiligung 
des interfollikulären Gewebes bei der Myeloidwucherung und des Follikelgewebrs. 
bei der echten Lymphozytenlenkämie bestätigt, so müssen wir jetzt mit Pappen- 
heim eine Reihe von Beobachtungen über Mischformen der Leukämie, über Über- 
gang der einen Form in die andere in folgender Weise erklären: Dort, wo eine 
ursprünglich gemischtzellige Leukämie, wie in den Fällen von Türk usw. schein- 
bar in eine Lymphozytenlenkämie übergegangen ist, hat einfach eine Entdifferen- 
zierung des Grannlozytengewebes stattgefunden. Die Fähigkeit der Granulapro- 
duktion in den myeloiden Stammzellen, den grossen Lymphozyten, hat aufgehört. 
Würde man in solchen Fällen Milz und Lympbdrüsen mikroskopisch auf Schnitten 
untersucht haben, so hätte man nicht, wie bei den echten lymphatischen Leuki- 
mien eine Follikelhyperplasie, sondern im Gegenteil, wie in den Fälleu von Walter 
Schulze, Pappenheim usw. eine Follikelatrophie, und eine Hyperplasie des 
interfollikulären Gewebes gefunden. In ähnlicher Weise sind wohl auch gewisser 
Fälle von akuter Lymphozytenleukänie mit reichlichem Myelozytengehalt aufzu- 
fassen. Auch hier dürfte es sich in Wahrheit um myeloide Leukämien gehandelt 
haben, in denen die Fähigkeit der Granulabildung nur einem Teil der Zellen ver- 
loren gegangen ist.) In Zukunft wird die Untersuchung aller derartigen Fälle 





1) Es sind dies Fälle, in denen man, wie Pappenheim angab, Übergangszellen 
zwischen Grosslymphozyten und Granulozyten i. e. Promyelozyten in gentigender Menge 
findet. Eine Lymphozythäwie hingegen mit Myelozytose nur reifer fertiger Myelozyten 
muss nach Pappenheim als Reizungsmyclozytose intolge particller lymphadcnoider Meta- 
plasie des Marks, also als lymphadenoide Leukämic gedeutet werden. 
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anf Schnittpräparaten ja klarere Aufschlüsse geben. Die kontinuierliche Über- 
gangsreihe von akuten Lymphozytenleukämien zu akuten gemischtzelligen Leu- 
kämien, wie ich sie in meiner oben zitierten Arbeit beschrieb, existiert zweifellos. 
Es ist aber darchans möglich, dass darunter zum Teil Fälle rein lymphoplastischer, 
zum Teil solcher rein myeloplastischer Natur vorhanden gewesen sind, und einen 
solchen Unterschied machte ich damals noch nicht. j 


Wenn nun so, vorausgesetzt, dass sich alle diese Befunde bestätigen, die 
dualistische Anschauung vom Wesen der Leukämien wieder eine Stütze gefunden 
hat, so ist doch damit keineswegs die unitarische Anschaunng gänzlich widerlegt, 
und bis zu einem gewissen Grade durchaus aufrecht zu erhalten. Auch im er- 
wachsenen menschlichen Organismus sind die Stammzellen des myeloiden und des 
Lymphozytengewebes morphologisch durchaus identisch. Der bivalente Iympho- 
myeloplastische Grosslymphozyt Pappenheims ist im Keimzentrum der Lymph- 
drüsen von prinzipiell genau derselben Beschaffenheit wie im Knochenmark. Weder 
die Einwände Schriddes noch die Naegelis haben diese Frage bisher in anderem 
Sinne entscheiden können. Und auch die Zelle, aus welcher bei der myeloiden 
Metaplasie in Milz und Lymphdrüsen die Granulozyten entstehen, ist morphologisch 
nicht von grossen Lymphozyten zu unterscheiden, und dass alle Übergänge von 
letzteren zu Myelozyten in Abstrichpräparaten solcher Organe darzustellen sind, 
habe ich und Paprenheim schon in unseren ersten Arbeiten über myeloide Um- 
wandlung bzw. Granulozytenentstehung erwähnt. 

Es scheint also nach den bisherigen Tatsachen zurzeit so zu sein, dass 
weder der strenge Dualismus Ehrlichs, noch die absolnt unitarische An- 
schanung neuerer Autoren zu Recht besteht, sondern dass auch hier wieder ein- 
inal die goldene Mittelstrasse das Richtige ist. Die Stammzellen des Jymphatischen 
und myeloiden Gewebes sind morphologiach wohl identische Gebilde, die 
deshalb gleich benannt werden müssen, aber funktionell und in ihren zytogenen 
weiteren Schicksalen verschieden. 

Die Lymphozyten der Follikel sind fertig ausgebildete Elemente, denen die 
Fähigkeit der Umwandlung in Granulozyten oder in kernhaltige rote Blutzellen 
abecht. Die von ihnen formell nicht zu unterscheidenden Lymphozyten des 
Myeloidgewebes bzw. der Pulpa und das histiogene!) (perivaskuläre) Interfolli- 
kulärgewebe der Lymphdrüsen sind dagegen nur temporäre Ubergangsgebilde, 
weiterer Differenzierung fühige Indifferenzformen, die die Fähigkeit haben, sich 
noch weite: in Granulozyten oder Erythroblasten umzuwandeln. 

Indessen scheinen mir doch alle neuerdings gefundenen Tatsachen, die für 
eine fanktionelle Verechiedenheit der myeloiden Grosslymphozyten einerseits, und 
des lymphadenoiden Grosslymphozyten andererselts sprechen, noch keineswegs 80 
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1) Es lebt also die alte von H-II) und G. Schwarz bekämpfte Entzündungslchre 
Pappenheims von dem Dualismus histiogener und hämatokaryogener (speziell lympha- 
tischer) Lympbozyteu wieder auf. 

Folis heematologica. VI. Band. 4. 26 
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gut hegriindet zu sein, um schon endgültig die oben geschilderte rein unitarisd 
Anschanung als widerlegt ansehen za kinnen. Bekanntlich werden die in Follike 
gebildeten Zellen durch den Lymphstrom ständig in die Sinus der Pelpa eing 
schwemmt. Den allmählichen Übergang von gewöhnlichen Lymphozyten zu gross 
mononukleären Zellen (Splenozyten) und zu Makrophagen kann man schon im H 
reich der Follikel selbst konstatieren (Aschheim, Pappenheim), Kernteilang 
figuren sind meines Wissens nur in den Follikeln beschrieben, in der Milzpui 
dagegen habe ich sie wenigstens niemals geselen. | 


Ich halte daher die Vorstellung für nicht ganz undiskutabel, dass md 
licherweise das gesamte mobile Zellmaterial der Pulpa ein Abkömmling d 
Follikelzellen ist und in gleichem Masse, wie es durch die Milzvenen io d 
Zirkulation übertritt, durch neuen Nachwuchs aus den Follikelzellen erset 
wird. Wenn also wirklich die myeloide Umwandlung erst in der Palpa à 
ginnt, so nimmt sie doch ihren Ausgang von Zellen, die direkte Abkom 
linge lymphadenoiden Gewebes sind.*) Diese Ansicht kann nur widerlegt werde 
wenn der Nachweis gelingen sollte, dass die myeloide Umwandlung von fix 
Pulpazellen ausgeht, was bisher noch nicht erwiesen werden konnte. Wenn vw 
uns so vorstellen, dass sozusagen die ältesten vom Keimzentrum am meist 
entfernt liegenden Abkömmlinge des Follikelgewebes zuerst myeloid umgewand« 
werden, 80 wird beim weiteren Verlauf dieses Prozesses die Zone myeloid umg 
wandelter Zellen dem Keimzentrum immer näher rücken, und es wird so ein Bi 
zustande kommen, das eine Follikelatropliie vortäuschen kann. In Wirklichk« 
aber liegt vielleicht gar keine Atrophie des Follikels vor, sondern nur der nie 
myeloid umgewandelte Teil des Follikels wird immer kleiner. Aus den bish 
vorliegenden Beschreibungen lässt sich meiner Ansicht nach nicht mit Sicherk 
erkennen, ob der eben hier geschilderte Prozess oder aber eine wirkliche Follikı 
atropbie vorkommt. Diese Frage wird sich überhaupt durch Untersuchung leuk 
mischen Materiales kaum entscheiden lassen, weil hier die Veränderungen zu we 
vorgeschritten sind, um noch über derartige Feinheiten Aufschluss geben zu könne 
Besser wird man durch eingehende Studien myeloid umgewandelter Milzen ed 
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1) Dieser monogenetischen Ansicht von der Miizgewebsentstehung möchte ich zurze 
noch nicht ganz beitreten, obwohl ich soust des Kollegen Hirsch felds Ausführungen } 
hierher Wort für Wort unterschreibe. Ich leite die Milzfollikellymphoblasten von den pel 
arteriellen Perithelien (primäreu Wanderzellen) der Pinselarterien, die Pulpazellen aber « 
den endothelioideu leukozytoiden Wanderzellen der ursprünglichen embryonalen mesench! 
matischen Milzanlage ab, die ihrer Natur nach ursprünglich myeloide Zusammensetzur 
zeigt. In pustembryonalen Zeiten eutschlummert die granuloplastische Potenz der prim 
tiven Stammzelle (Splenozyten) dieses Gewebes, um pathologischerweise, bei mycloider Met 
plasic, wieder aufzutreten. Es wären also die agranulopotenten lymphoiden Leukozyten di 
lymphatischen Follikel von den yranulopotenten Spienozyten der Pulpa und des Knoche 
marks funktiouell zu unterscheiden. 


Mit dieser seiner neucn Hypothese wäre Hirschfeld völlig ins Lager der extreme 
Unitarier von Weidenreich, Benda, Stöhr, Uskoff, Grawits, Löwit thergegange: 
Denn dann müssten ja die Follikellymphozyten die Vorstufe der grossen lymphoiden granuli 
potcnton Splenozyten und mithin auch der myeloiden Leukozyten soin. (B) 
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ymphdrüsen bei Infektionen oder Anämien hierüber näheren Aufschluss erhalten 
Dnnen. | 


Übrigens beschreibt bereits Dominici in seinen grundlegenden Arbeiten 
ber myeloide Umwandlung, dass er in den Follikeln die Entstehung von Myelo- 
yten beobachtet habe, und speziell Weidenreich ist in neuester Zeit ein Ver- 
schter der Lehre von der Umwandiung auch kleiner, i. e. typischer „reifer“ lym- 
batischer Lymphozyten in polynukleäre Leukozyten d. h. Granulozyten. ‘Diese 
efunde sprechen sehr zugunsten der hier entwickelten Theorie. (Siehe auch bee. 
ie schönen Tafeln von Dominici!) 


Ich komme also zu dem Schluss, dass die Frage, ob die unitarische oder 
ie dualistische Auffassung von der Histogegese der Leukozyten und der Histo- 
athologie der Leukämien die zutreffende ist, vorläufig immer noch nicht für er- 
edigt gelten kann. Aufgabe der Zukunft wird es in erster Linie sein, fest- 
ustellen, wo die myeloide Umwandlung der Milz und Lymphdrüsen beginnt, 
b bereits in den Follikeln oder wenigstens in den aus ihnen stammenden 
nobilen Pulpazellen oder aber aus fixen Zellen der Pulpa oder des intrafolliku- 
Aren Gewebes. 


Besonders interessant ist es, zu erörtern, wie man sich bei der Lympho- 
sytenleukämie dio Veränderungen im Knochenmark vorzustellen hat, je nachdem 
lie unitarische oder dualistische Anschauung zu Recht besteht. Vom dualistischen 
Standpunkte aus muss man entweder annehmen, dass die lymphadenoide Umwand- 
lung des Knochenmarkes nach der alten Ehrlichschen Anschauung auf Grund 
einer Metastasierung von den primär erkrankten Lymphärüsen von der Milz her 
zustande komme. Wenn wir aber mit Pinkus die Lymphozytenleukämie als 
(konstitutionellen Lymphatismus) Systemerkrankung anerkennen, so kann die lymph- 
adenoide Umwandlung des Knochenmarkes nur einer Wucherung schon vorher da- 
selbst vorhanden gewesener Lymphozyten ihre Entstehung verdanken, durch welche 
das Myeloidgewebe verdrängt, substituiert wird. In der Tat nehmen auch Naegeli 
und andere Autoren an, dass es im Knochenmark neben den Myeloblasten ver- 
einzelt auch echte Lymphozyten gäbe. 

Steht man auf dem Hellyschen Standpunkte, so ist die lymphadenoide Um- 
wandlung des Knochenmarkes am einfachsten denkbar, da er ja das Vorkommen 
reichlicher Mengen echter, sich nicht weiter zu Granulozyten entwickelnder Lym- 
phozyten im Knochenmark in Form gesonderter paramyeloider Follikel annimmt. 


Vom unitarischen Standpunkte dagegen muss man annehmen, dass die in 
der Norm stattfindende Reifung der grossen, schmalleibigen Lymphozyten zu gra- 
nulierten Elementen einfach aufhört und nur weiter grosse Lymphozyten und 
eventuell auch kleine Lymphozyten gebildet werden. (Veränderte Leukozyten- 
bildung bzw. veränderte Lymphozytennenbildung.) 

Leider ist es wohl fast unmöglich, diese interessanten histologischen Vor- 


gange im Knochenmark wirklich zu beobachten, da hierzu nur ganz beginnende, 
26* 
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2ufallizg zugrunde gegangene Fälle von Lymphozytenleukämie brauchbar sin 
Wenn cs gelänge, eine Substanz zu finden, die den Organismus von Versuchstiere. 
einverleibt mit Sicherheit und andauernd starke Lymphozytose hervorruft, so war 
eventnell die Möglichkeit gegeben, einmal später diesen Prozess experimentell = 
stndieren. 

Die bisher bekannten Substanzen, denen man lymphozytenerregende Wirkun, 
nachsagt, üben leider keinen sehr grossen Effekt aus und dürften für solche Ver 
suche kaum brauchbar sein. 
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x Referate. 
IL Histologie, Funktion und Pathologie der blutsellbiidenden Organe. 


287) Heinrich Gerharts, Chemie der postembryonalen Organe der Blutzellen- 
bildung. Handbuch der Biochemie des Menschen und der Tiere. Herausgegebeu von 
Dr. phil. et med. Karl Oppenheimer bei G. Fischer in Jena 1908, Bd. If, 2. Hälite, 
„Blut und Lymphe“ VII, S. 163—177. 

In diesem Teile des grossen Werkes wird zunächst das Hauptorgan der Blutzellen- 
bildung, das Knochenmark, hinsichtlich seiner chemischen Zusammensetzung besprochen 
und insbesondere das wenige Bekannte über Veränderungen im Fermentgehalt des (Gesamt- 
blutes bei gemischtzelliger Lenkämie infolge von Knochenmarkerkrankungen mit- 
geteilt. | 

Weiter erfahren wir, was über die Zusammensetzung der Lymphdrüsen, deren 
Chemismus in erster Linie von der Kernmasse bedint ist, sowie über die der gleichfalls 
nakleinreichen Milz bekannt ist. Besonders die Enzyme der Milz, die proteolytischen so- 
wie die des Nukleinstoffwechsels werden besprochen uud die tatsächlichen Augaben hier 
wie überall durch Hinweise auf verwandte Abschuitte des Handhuches sowie auf «ic 
neueste Original- und Referatenliteratur komplettiert. Quade (Berlin). 


288) N. Gendobin, Die Lymphdrüsen. Jahrbuch f. Kinderh., Bd. LX(V, H. 4, 8. 529, 
Die Arbeit ist ein Kapitel aus dem in russischer Sprache 1905 erschienenen Werke 
des Verfassers: „Die Eigentümlichkeiten des Kindesalters“. Sie enthält eine Übersicht 
unserer Kenntnisse über anatomische, klinische und pathologische Besonderheiten der 
Drüsen im Säuglings- und Kindesalter. Beim jungen Säugling sind die Drüsen klein, 
relativ blutreich, Kapsel und Trabekel schwach entwickelt, Keimzentren und periglandu- 
läres Fett bilden sich erst um das zweite Lebensjahr. Die Zartheit des Baues und der 
Reichtum an Blut und Zellelementen begünstigt neben den weiten Lymphsinus das £in- 
dringen und Haftenbleiben von Infektionskeimen und daber die Häufigkeit akuter Lymph- 
adenitiden im Kindesalter. Bezüglich der chronischen Hyperplasie betont Verfasser den 
Zusammenhang mit dem Ernährungszustande; als Ätiologie sind nur Rachitis, Erbsyphilis, 
chronische Darınaffektionen und in erster Linie Tuberkulose zu nennen. Die Mikropoly- 
adenie der Franzosen hält Verfasser (wie Potier) für eine Drüsenaffektion, die meist, aber 
nicht immer tuberkulösen Ursprungs ist. Den Erklärungsversuchen des Verfassers flir dic 
Disposition ,lympbatischer“ Kinder („Lymphomatosetypus“, Krylow) für chrenisch katar- 
rhalischo Erkrankungen, Skrofulosoe und Muberkuloss wird man nicht ohne weiteres zu- 
stimmen können. Lehudorff (Wien). 


289) J. Lerrain Smith, On a case of haemolymph glands. Med. chronicle, march 
1908, Vol. XIV, Ser. 4, N. 6, p. 459. 

A woman, aged 25, died of exophthalmic goitre. A post-mortem revealed enlarged 
thyroid, persistent thymus, spleen rather large, mesenteric glands enlarged and a piuk, 
grey colour. They showed the ordinary structure of lymphatic glands except for the pre-. 
sence of a large number of congested blood-vessels and sinuses containing blood. The cells 
ining the sinuses were phagocytic to red cells. The general conclusion was that the 
haemolymph gland in one form at icast is nothing else than an ordinary lymph gland into 
the sinuses of which blood has found its way. Goodall (Edinburgh). 


>90) A. 8. Warthin, Pseudomelanosis of the haemolymph glands. Amer. Journ. 
med. Sciences, Aug. 1904. 

In three cases there was a greyish or black discolouration of tho retroperitoneal 
ympb glands and no similar appearence in the spleen or other organs. }'his discolouration 
lisappeared in the first Kaiserling solution. 

The pigment contains iron and the explanation of the colour is the occurrence of 
ombination between this pigment and H,S which may be formed before death. 

Goodall (Edinburgh). 
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291) Fr. I. Rainer, Über die Existenz» subepikardischer lymphatischor Gang: 
lien. Revista stiintelor medicale, Juli-August 1906. 

Die betreffenden I,ymphdrüsen finden sich im Innern des Perikards und zwar die 
cine auf der vorderen Fläche der Aorta in der Plica semilunaris von Rindfleisch und 
die andere in einer ähnlichen Falte auf der linken Seite der Pulmonalarterie, in der Höhe 
der linken Aurikel Die Grösse dieser Drüsen schwankt zwischen der einer Linse bis zu 
‚derjenigen einer Bohne, oft sind sie aber auch kleiner und in dem Fettgewebe der Falten 
versteckt. Für das präaortische Ganglion konnte R. zwei recht ansehnliche Zuführungs- 
gänge nachweisen, während das Vas eferens sich mit einem anderen Stamme, welcher aus 
der Infundibulargegend kommt, vereinigt, den Herzbeutel durchbricht und längs des Aorten- 

ens bis zu einem Ganglion des vorderen Mediastinums, auf der Carotis communis hin- 
sieht. KE. Toff (Braila), 


° | 
291a) Fr. I. Rainer, Über das Vorkommen von subperikardialen Lymphdrüsen 
beim Menschen. Anat. Ans. Bd. XXXI, H. 2/3. | 
Bisher waren hier Lymphdrüsen nicht beobachtet worden. Verf. fand in 11 Fällen 
18 Drüsen. 6 Fälle waren in einer darauf untersuchten Serie von 82 Leichen nachsu- 
weisen. Die übrigen Befunde wurden gelegentlich gemacht. 
selbe Der Sits der Drüso ist durch die Bezeichnung gekennzeichnet, welche Verf. für die- 
v 
L. subpericardialis praeaortica und L. juxtapulmonalis.  W. Berg (Strassburg). 





292) Bitter, Die Neubildung von Lymphdrüsen beim Karzinom. Dtsch. Ztschr. 
, f. Chirurgie, Bd, LXXXVI, Nr. 5—6 (cf. Fol. II, S. 588). | | 

Verf. fand in Fortsetzung seiner fritheren Studien die im Fettgewebe sich neubilden- 
den Lymphdrüsen'!) nicht nur beim Mammakarzinom, sondern jetzt auch beim Sarkom s- 
wie beim Plattenepithel- und Schleimhantkarzinom. 

Diese neugebildeten Drüschen (Lymphozytome) sind die erste Reaktion des Körpers 
auf die bösartige Zellwucherung. Das Karzinom breitet sich nicht stets auf präformierten 
Lymphbahnen aus, und die Lymphdrüsen sind keineswegs ein wirksamer Schutz gegen die 
Aligemeininfektion des Körpers mit Krebszellen. ‘Pappenheim (Berlin). 


4 


293) Tarezzi, Ricerche istologiche sul timo nella vita intra- ed extrauterina 
quale contributo allo studio della genesi dei tumori primitivi nelle 
regione timica. Atti R. Accad. di Siena 1906. | 

Verf. fand u. a., dass sich zwischen den Resten der Thymus häufig bis in das späte 
Alter mehr oder weniger ausgebreitete Zonen des fötalen lymphoiden Gewebes erhalten, aus 
denen sich immer noch ein Tumor von lymphomatisem oder Iymphosarkomatösem Typus 
entwickeln kann. | 

| Die Untersuchung der fötalen Thymus ergab, dass die Hassalschen Körperchen 

aller Wahrscheinlichkeit nach Abkimmlinge des Bindegewebes oder der Endothelien sind, 

und dass jede Grundlage fehlt, sie für epitheliale Gebilde zu erklären. | 
Pappenheim (Berlin). 

294) M. Lucien, Thymus et athrepsie. Réunion biologiqne de Nancy, 9 mars 1908, 
C. R. de la société de Biologie, T. LXIV, n° 12, p. 659. 

Les différents auteurs qui ont étudié l'évolution et l'involution du thymus ont été 
frappés de la régression précoce de cet organe dans les diverses états do cachexie infantile 
et en particulier au cours de l'athrepsie (Farret, Durante, Mettenheimer, Dwornit- 
schenko, Smith). | 

Le poids moyen du thymus, d’après l’auteur, chez les athrepsiques est de O gr. 91; 
le thymus le plus volumineux ne dépacsait pas 2 gr. 50, le plus atrophié ne pesait que 
0 gr.05. L’abaissement du poids absolu de la glande paraît considérable si l'on songe que 
son poids normal moyen, au cours des premiers mois de la vie, oscille autour de 5 gr. 
Chez les athrepsiques, la diminution du poids absolu du thymus n'est pas en rapport avec 
la diminution même du poids du corps. La moyenne des poids relatifs observés est très 
inférieure à la normale. Les lésions histologiques varient suivant le degré de régression. 
Dans un premier stade, le tissu conjonctif périlobulaire prend un développement consdt 
rable. A un stade plus avancé, il devient impossible d'établir une limite nette entre le 
#ônes cortisale et médullaire; les deux substances tendent à s'homogéniser. La méduilairt 
se reconnaît sculement à sa richesse en vaisseaux sanguins et à la présence des corpus 
cules de Hassal dont, le nombre s’est accru. A la périphérie, on voit apparaitre det 
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1) cf. auch Hammerschlag, Wieu. med. Wochenschr. 1903, Nr. 60/51. 
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cellules épithélioïdes. Enfin, dans les cas extrémes, le thymus est converti en un tractus 

fbreux parcouru par des vaisseaux nombreux aux parois épaisses, et au sein duquel on 

“encontre, dissiminés, de petits nodules lymphatiques, vestiges des anciens lobules thymiques. 

On peut encore retrouver parfois quelques corpuscules de Hassal en voie de ee 
. Jolly (Paris 


35) L. Elmerieh, Végétations adénoides ches le nourrisson; leur influence 
sur son développement. Thöse de Paris 1906—7. Sabrazés (Bordeaux). 


296) W. Lindt, Beiträge zur Histologie und Pathogenese der Rachenmandel- 
hyperplasie. Ztschr. f. Ohrenheilkunde 1907, Bd. LV. Pappenheim (Berlin). 


%96a) Lindt, Klinisches und Histologisches über die Rachenmandelhyper- 
plasie. Korresp.-Bl. f. Schweizer Ärzte 1907, Nr. 17, 18. 

Verf. untersuchte 50 exstirpierte Rachenmandeln von Patienten im Alter von 8—36 
Jahren. Die Resultate dieser Untersuchungen sind kurz folgende: Die meisten hyper- 
trophischen, Störungen verursachenden Rachenmandeln sind im Alter von 6—15 Jahren 
zu treffen, - 

Bei Säuglingen oder Kindern unter zwei Jabren ist der Befund äusserst selten. 
Jenseits fünfzehn Jahren sind ganz grosse Mandeln sehr selten, mittelgrosse häufig. Die 
Konstitution übt auf die Grösse der Mandeln keinen Einfluss aus. 

Der Grad der Lymphozytendurchwanderung durch das Epithel, die Metaplasie dem 
Epithels, die Umwandlung des ursprünglichen flimmernden Zylinderepithels in kubisches 
und plattes Epithel sind auch von der Konstitution unabhängig. 

Am hänfigsten sind an hypertrophischen Mandeln alle Epithelarten zu finden, Zylinder-, 
Übergangs- und Plattenepithel. Nur Zylinderepithel, zum Teil mit schleimiger Meta- 
morphose der Zellen, fand sich nur viermal bei schon älteren Individuen; ausschliesslich 
Plattenepithel nur zweimal, bei atrophischer Rhinitis und Ozäna. Leukozyten und eosino- 
phile Zellen findet man vereinzelt. intra- und perivaskulär, intra- und subepithelial in jedem 
Rachenmandelpriparat. Stellenweise sind sie sehr gehäuft bei geschwächten Individuen. 
Dieses Auftreten deutet an, dass die Mandel akut entzündliche Prozesse durchgemacht hat. 

In fünf Fällen war die Rachenmandel tuberkulös. 

Die normale und pathologische Physiologie der Mandeln können wir uns nun 80 vor- 
stellen: der Neonatus bringt die Anlage oder die fertige Mandel mit sich auf die Welt, 
niemals aber ist diese Mandel hypertrophisch. Anfangs wandern die Lymphozyten aus den 
Lymphgefässen in das retikuläre Bindegewebe; später, mit dem Wachstum und der ver- 
mehrten Funktion genügt das nicht mehr; die fixen Lymphzellen differenzieren 
sich zu Keimzellen (es sind dies grosse Lymphozyten) und produsieren selbst 
Scharen von Lymphozyten. Diese werden durch den Saftstrom nach der Obertläche, 
durch das Epithel, xcschwemnit, helten vielleicht durch ihre eigene Beweglichkeit, und 
schützen die Mandel vor dem Eindringen von Krankheitskeimen. Das Kind atmet, und 
die Schädlichkeiten. welche in der Nase nicht abgefangen werden können, kommen an die 
Tonsilla pharyngea. Je mehr das Individuum rich verteidigen muss und je qualitativ 
schwächer seine Verteidigungskrütte, desto mehr Leistung ist quantitativ nötig, und desto 
grösser wird die Mandel sean: die Oberfläche des Organs vergrôssert sich durch Bildung 
von zahlreichen kleinen und kleinsten Buchten, an die sich die Follikel legen. 

Wenn diese Hypertrophie exzessiv wird, so klemmt sich die tibergrosse Tonsille im 
Nasenrachenraum ein; die Buchten werden zusammengerrückt, und die Vergrösserung der 
Überfläche wird illusorisch. Auch wird die physiologische Funktion mechanisch gestört: 
der Lymphstrom wird verhindert und dadurch unwirksam. Die Mandel wehrt sich nur 
gegen die Keime, die auf sie eindringen und schützt ihre nächste Umgebung durch ihren 
lymphozytenhaltigen Schleim. Ist aber einmal un einer anderen Kôrperstelle eine Infck- 
tionskrankheit eingedrungen, so erkrankt mit dem ganzen Organismus auch die Mandel. 
Ihre Schutzkraft erlahmt, und es kommt zur sekundären Infektion der Mandel (akute 
Tonsillitis). 

Erkältungen können auch die Mandeln primär schädigen; dann können die Keime 
in das physiologisch schützende Organ eindringen und von diesem aus in den ganzen 
Körper eintreten. So wird die Mandel für den ganzen Organismus schädlich, weil sie zu- 
gleich eine Brutstätte und eine Eingangspforte für pathogene Organismen ist. Die letzte 
Ursache der Hyperplasie kennen wir nicht. Wir wissen nur, dass sie familiär und erblich 
ist. Dass die hyperplastische Mandel therapeutisch unbedingt entfernt werden muss, ergibt 
sich aus dem Gesagten und aus der Erfahrung von selbst. 


Robert-Tissot (Chaux-de-Fonds). 
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297) Bandalier, Dic Tonsillen als Eingangeplorte der Tuberkelbazillen. Bei- 
träge zur Klinik der Tuberkulose, Bd. Vi, Nr. 1. | 


Untersuchung 100 hyperplastischer Tonsillen unter P. Grawitz Leitung. Die 
Resultate sind: Die Tonsillentuberkulose entwickelt sich auf dem Boden echronischer 
Entzündung und ist nur mikroskopisch zu diagnostizieren, und zeigt cine auffallend leichte 
Erkrankungsform. Sie begleitet Lungentuberkulose häufig. Dabei ist sie eine sekundäre 
Infektion durch das Sputum — eine retrograde Infektion von den Lungen durch dir 
J,ymphwege ist unwahrscheinlich --, aber auch primäre Tuberkulose durch Aspiration uud 
Fütteruug ist anzuerkeunen. Besonders für die Skrofulose der Kinder spielen die Toneillen 
cine Rolle, während ihnen für die Phthise der Erwachsenen geringere Bedeutung beizu- 
messen ist. Pappenheim (Berlin). 


298) J. Reax et Roques, Des relations entre les végétations adénoïdes et la 
tuberculose. Revue mens. des malad. de l'enfance, Octobre 1907, Bd. XXV. 


Die Verfasser haben gesucht, die Koexistenz oder den Zusammenhang zwischen 
adenoiden Vegetationen und tracheobronchischen Drüsenschwellungen klarzulegen. Auf 
diese Weise wurde also auch die Verbindung, welche zwischen den erwähnten Vegetationen 
und der Tuberkulose besteht, einer näheren Untersuchung unterzogen. Es warden alle 
. Kinder mit adenoiden Vegetationen auf Schwellungen der Zervikal- und Tracheo-Bronchial- 
Drüsen untersucht und gefunden, dass bei allen eine solche Koexistenz festzustellen ist. 
Auf Grund dor Erfahrungen anderer Autoren und ihrer eigenen Befunde gelangen Roux 
nad Roques zum Schlusse, dass die adenoiden Vegctationen die ersten Symptome einer 
tuberkulösen Invasion und die crsten Erscheinungen der Abwehr des Organismus darstellen. 

E. Toff (Braila). 


279) Marcel Labbe, Le role protecteur des ganglions lymphatiques La presse 
inédicale 1908, n° 97, pag. 7865. 

Entgegen den Behauptungen von Noetzel, welcher den Lymphdrüsen die Rolle 
von Verteidigungsorganen des Organismus abspricht, bält der Verfusser an der alten, zum 
Teil von ihm uud Bezancou aufgestellten Lehre fest, dass die Drüsen des Lymphsystoms 
eine wirksame Schutzwand gegen Infektionen des Gesamtkörpers abgeben. 

Ja dieser Beziehung muss natürlich festgehalten werden, dass cs vorkommen kann, 
dass infolge (er grossen Virulens der in Betracht kommenden Mikroorganismen dieser 
Schutz ungenügend wird und es zu eincr allgemeinen Infektion kommt, doch aind die 
Lyınphdrüsen wirksume Schutzmittel gegen leichte und mittlere Infektionen. Letztere 
eriahren eine Abschwächung nach ihrem Durchtritte durch die Lymphdrtisen, Beweis dessen, 
dass Inokulationc pathogener Mikroben direkt in die Blutbahn viel gefährlicher siad, als 
subkutane, 

Die immunisierende Wirkung verschiedener Sera gegen schr virulentc Infektionen 
zeigt in evidenter Weise die Rolle der Lymphdrüsen in der Verteidiguog des Organismus. 
Wird einem Meerschweinchen eine Kultur von Diphtheriebazillen oder eine tädliche Dosis 
von Toxinen subkutan eingespritzt, so durchdringt die Infektion resp. Intoxikation allso- 
gleich die Drüse, welche nekrotisch wird und keinerlei defensive Kraft dem Feinde gegen- 
über entwickeln kann. Wird aber preventiv oder gleichzeitig eine genügende Dosis anti- 
diphtheritischen Serums cingespritzt, so entwickelt sich eine intensive seaktive Reaktion 
in’ der Drüse, und die Infektion kann diese Schutzwand nicht mehr durchdringen. 

Dass die Drüsen die Virulenz der Mikroorganismen herabsetzen, konnte L. durch 
verschiedene experimentelle Untereuchungen nachweisen. In einem Falle von Erysipel des 
Neugeborenen töteten die Streptokokken aus der Hautwunde ein Kaninchen innerhalb vier 
Tagen durch allgemeine Infektion, während diejenigen aus der entsprechenden Lymphdrise 
dies erst nach einem Zeitraume von zwei Monaten bewirkten. | 

In ähnlicher Weise konnte cine Abschwächung der Viruleaz bei einem pneumonie- 
kranken Kinde festgestellt werden, insofern die Pneumokokken aus der Lunge eine Maus 
nach cinem Tage töteten, während bei Auwendung der aus dem entsprechenden Bronchial- 
ganglion gezüchteten dics erst nach vier Tagen der Fall war. | 

Durch die histologischen Untersuchungen kann die bakterizide Wirkung der Lymph- 
drüsen auch de vis" festgestellt werden. Im Laufe von experimentellen Untersuchungen 
kann nachgewiesen werden, dass dieselbe eine doppelte Funktion erfüllen: 1. Die endothe- 
lialen und bindegewebigen Zellen der Drüsensinus verwandeln sich in Makrophagen und 
nehmen die Bakterien auf, wie man dies z.B. bei Anthrax direkt beobachten kann. Auf 
diese Weise werden die Mikroorganismen, welche nicht an der Inokulationsstelle vernichtet 
wurden, unschädlich gemacht. 2. Durch ihr follikuläres System erzeugen die Drüsen ferner 
zuhlreiche mononuklcäre Leukozyten, welche in die Blutzirkulation gelangen und durch 
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dieselbe an jene Stellen gebracht werden, wo es not tut, den (ieeamtorganismus gegen eine 
allgemeine Infektion zu schützen. ' E. Toff (Braila). 


300) Bartel, Der normale und abnormals Bau.des lymphatischen Systems und 
seine Beziehung zu: Tuberkulose. Wien. klin. Wochenschr. 1907, Nr. 88. 

Von den Erfahrungen ausgehend, die über die Beeinflussung der Virulenz von 
Tuberkelbazillen gemacht worden sind, untersuchte er das lymphatische System. Er stellte 
lei der kindlichen Lymphdrüse retikulumarme Lymphstrassen fest, gegenüber dem dichtiren 
Yıltsr der Lymphsinus beim Erwachsenen. Bei Personen mit lymphatischer Konst:iution 
konnten gewisse Abweichungen vom normalen Bau gesehen werden, Bilder von atark 
destruiertem Aufbau des Stützgerüstes mit in den höchsten Uraden fast völligem Schwund 
des spezifischen Parenchyms der Lymphozyten, die Folge einer entzündlich hyperplastischen 
Bindegewebsinduration mit Schwund des spezifischen Parenchyms. We ist bei solchen In- 
dividuen an eine verminderte Resistenz gegenüber der Tuberkuloscinfcktion zu denken. 
Die Iymphatische Konstitution ist aber nur ein Glied in der Kette einer abnormalen nilge- 
meinen Entwicklung. Auch bei Individuen mit bereits manifester Tuberkulose liessen sich 
derartige Lymphdrüsenbilder auffinden. A. Wolft-Eisner (Berlin). 


301) ML Schejior, Über den Blutbefund bei Kindern mit Wucherungen des 
Nasenrachenraumes. Ztechr. f. klin. Med. 1906, Bd. LVIII. 

Bei Hypertrophie der Rachenmandel ist der Hbgehalt durchschnittlich um 13,8 Proz. 
herabgesetst. Spesifisches Gewicht des Blutes und Erythrosytenzahl weichen dagegen 
nicht von der Norm ab. 

Die absolute Zahl der Leukozyten wird stets vermehrt gefunden, dabei vielfach ınit 
relativer Miktolymphoz tose und Hypopolynukleose. Auch grosse Lymphozyten kamen 
vermebrt vor. inophile, Mastzellen und Blutplättchen wiesen keine Besonderheiten aut. 
Nach Tonsillotomie kehrt das Blut allmählich zur Norm zurück. 

Pappenheim (Berlin). 
302) Leo Hess, Über Bluthefunde bci Lymphdritscnerkrankungea'), Wien. klin. 
Wochenschr. 1907, Nr. 44. 

Unter im ganzen 16 selbst beobachteten Fällen befanden sich 7 durch Obduktion 
oder Probeexzision bestätigte Fälle von Lymphdrüsentuberkulose; teils handelte es 
sich um ausschliessliche Drüsenerkrankung, teils waren auch andere (Organe an der Tuber- 
kulose beteiligt. Die Leukozytenzahlen waren fast derchweg normal (5000—980U) 
mit Ausnahme eines Falles, wo (nur die histologische Untersuchung einer exzidierten 
Axillardräse vorgenommen wurde und) die Leukozytenzählung 14000 resp. 12800 weisse 
Zellen ergab. Las relative Verhältnis der einzelnen Leukozytenarten zu einander war 
ebenialla in den meisten Fällen normal. In einem Falle von Lymphomen am Hals und 
in der Leistongegend verbunden mit progressiver Kavernenphthise der Lungen ergab dir 
Differenzialzählung 88 Proz. e-polynukleäre Leukozyten, 8 Proz. mononukleäre, 3 Proz. Lym- 
phozyten. In einem anderen Falle (Leberzirrhose mit Tb. der tracheobronchialen und Hals- 
lymphdrtisen) fanden sich 12,5 resp. 11,8 Proz. Lymphozyten. 

In einzelnen Fällen bestand eine Vermehrung dor Ehrlichschen grossen 
mononukleären Zellen, so in einem Falle von Halslymphomen, scheinbar ohne andere 
Affektion (Exzision ergab Tb.) mit 5000 Leukozyten, darunter zu verschiedenen Zeiten 14 
resp. 19,6 Proz., 27,2 und 20 Proz. mononukledren Zellen, in einem zweiten klinisch ähn- 
lichen Falle 6400 Leukozyten mit 10 Proz. grossen mononukleären Zellen. 

Bemerkenswert ist der Fall 11: Die klinische Diagnose lautete aut Lympho- 
sarkomatose. Blutbefund: Terminal 14000 Leukozyteu (die in die Mundhöhle durch- 
gebrochenen Tumormessen waren ulzeriert!), prozentuale Zusammensetzung normal. Lie 
Sektion ergab am Halse, in inguine, im Mesenterium, am Leberhilus etc. grosse Tumor- 
Diassen von dem typischen Verhalten des Lyınphosarcoma Kundrati, daneben in ihnen ein- 
zelne Käseherde und ausserdem einzelne nichtsarkomatése, dagegen rein tuberkulöse Drüsen, 
sodass eine Kombination vou Drüsentuberkulose mit später einsetzender Lym- 
phosarkomatose vorlag. Verf. sieht in diesem Fall eine Stütze für die Paltaufsche 
Ansicht, dass bei chronischen Reizzuständen im Lymphdrüsensystem sich örtlich abspiel:nde 
regenerative Vorgänge eine Gelegenheitsursache für dic geschwulstartige Proliferation ab- 
geben können. | 

| Weiter berichtet Verf. über zwei Fälle von Lymphosarkomatoso (init hisfolo- 
gischer Untersuchung), wo wiederum sowohl absolute als prozentuale Leukozytenzalilen 
normal waren. 


3) 8. a. Nowak, Fol. haematol. II, 8. 704. (Schriftl.) 


— 400 — 


Alle drei Falle von Lymphosarkomatose verliofen demnach ohne irgend 
welche Abweichung des Blutbildes vom normalen Verhalten. 

Bei einem Patienten, bei dem sich im Anschluss an eine primäres Hodensarkam eine 
ausgedehate Sarkomatose der retruperitonealen Lymphdrüsen vorfand, waren dic e-poiynu- 
kleären Leukozyten relativ vermehrt, die Lymphozyten an der unteren Grenze der Norm 
(5770 Leukozyten, &1 Pros. s, 14 Proz. Lymphosyten). 

In einem andern Falle ergab die Probeexsision von einem retroperitonealen (retro- 
zökalen) Tumor ein grosszelliges Rundzellensarkom. Blut: 5150 Leukoryten, 61 Proz. 
e-Leukozyten, 28 Pros. Lymphozyten. 

In mehrfacher Beziehung endlich interessant ist der klinisch als Leberzirrhose 
mit Milstumor und sekundärer Anämie diagnostizierte Fall, der mit wmässiger 
Lymphdrüsenschwellung, Ikterus, Aszites, profusen Diarrhten, hämorrhagische Diathese 
und progressiver Anämie zum Tode führte. 

Blutbofund: Normale Leukozytenzahlen (auch prosentual), zunehmende hochgradige 
Anämie (zuletzt 1900000 Erythrozyten, 15—20 Fleischl, vereinzelte Normoblasten). 

Obduktionsbefund: Pseudoleukämie, Beteiligung fast des gesamten Lymphdrisen- 
apparates, Amyloidose der Leber, Milz und Nieren, in der Dickdarmwand flachknotige, ober- 
fächlich ulzerierte, gleichmässig in Mukosa und Submukosa verbreitete Einlagerungen. 
Die stärkste Vergrösserung der Lymphdrüsen im vorderen Mediastinum (faustgroase Pakete), 
nächst dem an den infraklavikularen Drtisen. 

Histologisch ia den Lymphdrüsen typische Hyperplasic des lymphadenoiden 
Gewebes mit Verwischung der normalen Zeichnung, einzelne nekrotische Herde, keine 
Tuberkulose. In der Milz ausser der Amyloidose ebenfalls nekrotische Partien. 

Knochenmark „zeigt das Bild des roten Markes ohne Anhäufung Iympho- 
eytärer Elemente“ (hier vermisst man eine detailliertere Schilderung. Refer.). 

Auffallend ist demnach an diesem Fall die allgemeine Amyloidose, ferner die 
regressive Metamorphose in dem hyperplasierten Gewebe. Das Amyloid könnte entweder 
mit einer sonst fast (Verkisung der mediastinalen Drüsen!) ganz latenten Tuberkulose 
oder mit dem schweren nekrotisierenden Darmprozexs sich erklären, der allerdings nur 
wenige Wochen bestand. v. Domarus (München). 


808) Louis Vintras, Status lymphaticus. Lancet, May 11th 1907. 
A description of the features of the lymphatic temperament. 
Subjects are specially liable to a prolonged course in any infectious conditions. The 
condition tends to improve in later life. 
There is less liability to neurotic and tubercular conditions than the average. 
Goodall (Edinburgh). 


804) R. H. Fox, The status lymphaticus. Lancet, May 26th 1907. 
Ir lymphatic subjects the blood is unusually fluid. Goodall (Edinburgh). 
nate =, the above notes by Vintras and Fox the “Lymphatic Temperament“ (Galen) is 
mre As the terın “status lymphaticus has been applied to another condition, occurring in 
children and often associated with enlargement of the thymus it is unfortunate that it should have 
been used to designate the “lymphatic temperament". (G.) 


805) H. H. Rubra and A. C. Brown, Note on a case of status lymphaticus with 
reference to the administration of anaesthetics. Lancet, Dec. 21th 1907. 

A youth, aged 17, was anaesthetised with equal parts of chloroform and ether to 
prepare for a nasa operation. After 8 minutes an incision was made when it was noticed 
that the patient was pale, breathing was rapid but the radial pulse could not be felt. 

In spite of various stimulants the boy died. Previous to operation the nasal mucous 
membrane had been injected with 5 minims of a 5 per cent solution of cocaine. The 
patient was in the half wright position. 

A post mortem examination revealed an enlarged thymus and a somewhat enlarged 
spleen. The mesenteric glands were enlarged. Goodall (Edinburgh). 


806) Harvey Hilliard, A Fatal Case of Status Lymphaticus. Brit. Med. Jours. 
Jany 26th 1908. | 
A young man, aged 21, who had been subject to fainting attacks was anaesthetised 
with ether and chloroform for the operation of circumcision. 
Crowing respiration began followed by pallor. 
Artificial respiration speedily restored the patient but heart failure again supervencd 
and the patient dicd. 
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| Post-mortem examination rovealed enlarged tonsils, thyroid, thymus, spleen and 
Peyer’s patches. The heart was flabby and showed fatty degeneration. 
Goodall (Edinburgh). 


307) W. J. Me Cardle, Status Lymphaticus in Relation to General Anacsthesia. 
Brit. Med. Journ., Jany 26th 1908. 

Notes of seven cases of death during anaesthesia are given. In two of these shock 
and haemorrhage were contributory causes. In the other cases death is ascrihed to status 
lymphaticus. There was hyperplasia of the thymus and other lymphoid tissues in all the 
cases and in addition, in most cascs the thyroid was enlarged. 

The cases are fully discussed from the point of view of the anaesthetist and a biblio- 
graphy is given. Goodall (Edinburgh). 


306) N. H. Aleoek and J. W. Renton, Status Lymphaticus. Brit. Med. Journ., 
Feb. 1st 1908. | 
Alcock points out that McCardle and Hilliard suggest that certain persons arc 
specially liable to chloroform poisoning without measuring the dose given. 
Renton suggests that Hilliard’s case died of shock while the prepuce was being 
severed and submits that ether by the closed method would have been a better method of 
anaesthctising such a case. Goodall (Edinburgh), 


309) 8. Phillips, Case of Fatal Acute Illness in a Child from Status Lympha- 
ticus. Proc. Royal Soc. of Med., Feb. 1908, Vol. 1, p. 4. 
A boy aged 5'/, began to have noisy, difficult breathing. The attacks got worse 
and death occurred. 
The thymus and lymphatic tissues generally showed great hyperplasia. 
Goodall (Edinburgh). 


309a) 8. Phillips, Case of Fatal Acute Illness in a Child from „Status Lympha- 
ticus“. Clinical Journal, Feb. 12th 1908. 

A boy of 6'/, who had previously been healthy suddenly developed noisy and diffi- 
cult breathing with spasmodic interruptions of inspiration. There was some dullness over 
the upper part of the sternum. 

Röntgen rays revealed nothing abnormal. He died in three days. 

The autopsy revealed an enlarged thymus consisting of two lateral lobes which 
showed hyperplasia of lymphoid tissue invading the surrounding tissue, numerous eosino- 
phils and Hassall’s corpuscles. Meseateric lymph glands showed simple hyperplasia. 

Spleen showed enlarged Malpighian corpuscles. The pulp was congested and 
pigmented. Goodall (Edinburgh). 


310) W. H. Wynn, A. N. Fell, H. A. Clowes, The Status Lymphaticus. Brit. Med. 
Journ., Feb. 8th 1908. 
Correspondence regarding cases recently reported. Goodall (Edinburgh). 


811) J. Blamfeld, Chloroform and Status Lymphaticus. Brit. Med. Journ., 
Feb. 22nd 1908. Goodall (Edinburgh). 


312) E. Hedinger, Über die Kombination von Morbus Addisonii mit Status 
lymphaticus. Frankfurter Zeitschr. f. Pathologie, Bd. I, Nr. 3/4. 

Bericht fiber 18 einschlügige Falle. 

Während ‘beim Status lymphaticus ohne Komplikation mit Addison linksseitige exzen- 
trische Herzhypertrophie besteht (Korrespondenzbl. f. Schweizer Ärzte 1907, Nr. 16), fehlte 
diese in den vorliegenden Füllen mit Addisonscher Adgranin konstant, ja es fanden sich 
sogar ausgeprägte Herzatrophien. Verf. hält den Befund für wichtig zur Erklärung des 
plötzlichen Todes bei Iymphatischen Individuen. 

Besonders interessant ist das vom Verf. über das Verhalten des Knochenmarks bei 
Status lymphaticus Mitgeteilte. 

In einem Fall von Rhachitis mit ausgesprochenem Status lymphaticus und kleinen 
Nebennieren ergibt die mikroskopische Untersuchung des lympbatischen Apparates das für 
Status Iymphaticus der Kinder typische Bild: Überall sehr reichliche und große Keim- 
sentren. 

In Rippen und Schädelknochen gewöhnliches rotes Mark mit reichlichen eosinophilen 
und neutrophilen Myelozyten, Myeloblasten, Erythroblasten und Erythrozyten, seltener 
Myeloplaxen und Lymphozyten in der üblichen im roten Mark gewohnten Zahl. 
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In den unteren Enden der Femora findet man dagegen im Knochenmark eine ganze 
Anzahl grosser Keimsentren, die von einem schmalen Saum von Lymphozyten umgeben sind. 

Die Keimzentren sind gebildet von großen, teils randlichen, teils spindeltörmigen 
oder sonst unregelmässigen Zellen mit ziemlich grossen meist rundlichen oder ovuien 
blüschenförmigen chromatinarmen Kernen mit seltenen Kernteilungsfiguren.1) 

Nach aussen hin folgt cin schmaler Saum kleiner dichtstehender Lymphozyten, und 
dann das gewöhnliche Myeloidgewebe mit reichlichen eosinophilen Myelozyten. 

‚Verf. ist geneigt, das Verhalten auf den Status lymphaticus zu beziehen; „mit der 
Rachitis wird man dicsen Befund wohl kaum in Beziehung setzen können.“ Auffallend ist, 
dass in den kurzen und platten Knochen diese Markfollikel vermisst werden 

Pappenheim (Berlin). 

Dieser Befund swingt zu der Annahme, dass erstens lymphatische Jyınpnnzytopis- 
stische Muttersellen schon normalerweise im Knochenmark préformiert vor- 

handen sein müanen, die unter pathologischen Verhältnissen sich zu Keimsentren vermehren. 
‚Auch Ehrlich nimmt im paramyeloiden Prrivaskulärguwebe dea Marks präfornierte Lym- 
howbildangen an; diese sind indes iin normalen Mark nie bisber gesehen worden, souderu nur 
i Myelombildung oder Tuberkelbildung. Dann aber fanden sich meist nur kleine Lymphozyten 
ohne bidechenkernige Keimsentrumssellen. Allerdings sind für diese besondere lymphadenoid+ 
Keimzclen (Grosse aphonyten) zu supponieren (Helly, Pinkus), die aber dann ebenfalls nicht 

zum spezifischen Myeloidgewehe selbst gerechnet wurdon. 

' Andererseits «ind myeloblastische Myelome beschrieben, die abar zu den myeloideu, nicht 
lymphadenoiden Myelombildungen gerechnet werden, da sie keinen peripherischen Lymphosytomwall 
zeigen, und ihre Zellformen vou den ‚hier besahriebenen Keimsentramasellen angeblich abweichen. 

Eu geht daraus Lervor, dines besagte Keimsentrumszellen (Lymphoblasten) wohl präformiert 
im Kuochenmark sind, und wohl auch hier Mnttergellen der normalen myeloide: Lymphozyten rind, 
dass sie aber norrualerweise nicht su Keimfollikeln, d.b. su Lymphadenoidgewebe angeordnet sind, 
tines also normalerweise präformiertes paramyeloides Lymphomgewebe im Knochenmark nicht exi- 
stiert, vielmehr die einzelnen Lymphoblasten und Lymphosyten dem spezifischen Myeloidgewebe 
selbst auguhören. Allenfalls ist anzunehinen, dass es sich um pathologissh neoplasiurte porivas- 
kuläro histogene Lymphosytenbildangslager handeln könnte. 
Zu betonen ist, dasa die hier alu Keimzentrumszellen bezeichneten Gebilde im Zentrum t'es 
Lymphosytenwalls nicht den Typ des Ehrlichachen groasen Lymphosyten®, d.b. der Mutterselien 
kleinur Lymphoryten aufweisen, sondern, wie hei den Typhusdrisen von M. B. Schmidt, den 
Bau grosser Endothelioidzellen, wie denn ja auch umgekehrt Schridde*) grosse lymphoide Leuko- 
rien als Lympboblasten bezeichnet. Es ist daher fraglich, ob diese Gebilde hier in dor Tat die 
uttersellen der peripherischen Iymphomzellen sind, und ob sie nicht vielleicht ohne jeden geu~ 
tischen Konex zu ibuen stehen, derart, duss sie heterogene neoplasierte Gebilde sind, um die sich 
bloss ein renktiver Lymphozytenwall gebildet hat. 

Schliesslich sei bemerkt, dass ähnliche Befande wie von Hedinger schon vorher, allerdings 
nur gans knrsorisch, heschrieben sind in einer Freiburger Dissertation von Malina-Castilln 
(unter Leitung Gierkes): ,Knochenveränderangen bei Rhachitis", 1906, 8. 10, 12, 50. 

Hier wie bei den Typhusdrüsen sowie bei akuter Leukämie hat man allerdings den Eirdrock, 
als ob die ssen Endothelioidsellen unter dem Einfluss eines Giftes sich aus Stromazelicn oder 
aber priformierten kleinen Lymphosyten heraus bilden. (P.) 


318) J. Ruhemann, Ein Fall von maligner entzündlicher Drüsenhyperplasie 
mit fast ausschliesslicher Beteiligung der Hals- und Brustregion. Mediz. 
Klinik 1906, Nr. 84. Y’appenheim (Berlin). 


814) Piéry et Jaeques, Les adénopathies pulmonaires. Etude anatomiguc, 
radioscopique et clinique. Revue de Médecine, 10 août 1908. 
Sabrazös (Bordeaux). 
815) PF. Roux et Ph. Josserand, De la valeur de la micropolyadénopathie 
superficielle dans la tuberculose latente. La Pédiatrie pratique, 15 janvier 
1907, p. 18-18. _ Sabrasés (Bordeaux). 


$16) Lop, Sur une variété d’adenite inguinale subaiguë paraissant spéciale 
aux marins venant des Indes neériandaises, leur traitement. Garetts des 
hôpitaux, 24 janvier 1907, pages 113—114. 

Les marins allemands ou anglais arrivant à Marseille sur des vapeurs chargés de 
coprah (coco desséché) provenant des Indes neérlandaises sont sujets à cette adénite qui peut 
étre coufoadue avec un bubon pesteux. 

Après trois semaines de douleurs vagues dans l’aine, ces adénites acquièrent le vo- 
lume d'une pomme et prennent l'allure d'un abcès chaud; les léguments sont violacés, 
empâtés au devant d'elles. | 

Il n'y a jamais de fluctuation — les adénites suppurent par mortification, avec éli- 
mination de gros bourbillons, elles mettent 8 ou 10 mois pour cicatriser. L'état général 


1) Also vermutlich dieselben endothelioiden Zcllen, die M. B. Schmidt in don Keim- 
zentren der Typhuslymphdrisen sah. (Ref.) 
) cf. Fol. haematol. IV, Suppl, 8. 291. 
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ut parfois très épronvé. Cela est justiciable d'une cxtirpation très large. Ia brèche ne 
se comble qu’uu bout ae plusieurs mois. 

Le tissu glaudulaire est infiltré d'abcès miliaires multiples streptococciques. 

On pourrait confondre, dit Lop, ces lésions avec la tuberculose ganglionnaire. 

Dans un cns de ce genre observé dans les hôpitaux de Bordeaux on pensa à tort 
qu'il s'agissait d’une lymphosarcomatose ulcérée de l’aine. Sabrazès (Bordeaux). 


817) A. E. Vipond, The Early diagnosis of Infectious Diseases by the Recog- 
nition of the General Involvement of the Lymphatic Glandular System. 
Brit. Med. Journ., Dec. 15th 1906. Goodall (Edinburgh). 


318) D’Espine, Sur le diagnostic précoce de la tuberculose ganglionnaire chez 
enfant Académie de Médecine, Séance du 29 janvier 1907. 

Cette adénopathie tuberculeuse latente des guogiions bronchiques remonte presque 
toujours à une infcction, vers Page de 5 à 6 ans; elle a été parfois causée par l’ingestion 
de lait de vaches tuberculeuses. 

Le réservoir intrathoracique de bacilles de Koch peut ne pas compromettre la vic; 
la guérison surviendrait dans 46°/, des cas. Certains de ces malades sont des candidats à 
la serofule et à Ja méningite tuberculeuse. 

Le signe plus précoce de l'adénopatbie bronchique cst fourni par l’auscultation de la 
voix, dans le voisinage immédiat de Ja colonne vertébrale, entre la septiemc cervicale ct 
les premières vertèbres dorvales, soit dans la fosse sus-épineuse, soit plus bas dans l’espace 
inter-scapulaire. 11 consiste dans un timbre surajouté à la voix (chuchotement au premier 
stade, bronchuphonie plus tard). 

L'auteur ausculte en arrière, le long des vertèbres cervicales et dorsales à l'aide d’un 
atéthoscope à petite embouchure en faisant articuler le nombre 888. L'oreille perçoit à 
l'état normal le bourdonnement trachéal surajouté jusqu'au niveau de la 7e cervicale, où 
commence le poumon. Chez les adénopathiques, ce timbre bronchique s'entend dans un 
cspace qui varie entre la 7e cervicale et la 4e ou be apophyse épineuse dorsale (dernière 
portion de la trachée et bifurcation des bronches — celle-ci correspondant à la Be dorsale), 

Sabrazès (Bordeaux). 
319) & Medwedewa, Beiträge zur Kenntnis und Diagnose innerer Lymph- 
drüsentuberkulose. (Arbeiten unter Leitung von Priv.-Doz. Dr. Naegeli.) 1.-D. 
Zürich 1906. 

Hier interessiert die Hämatologen der Nachweis, dass bei Fällen von ausgedehnter 
rein nediustinaler retroviszeraler J.smpbärüsentuberkulose eine schr starke, langdanerndo, 
ereutuell bleibende einseitige Lymphozytenreduktion auch bei Fehlen des Fiebers 
vornanden ist und damit diagnostischen Wert eventuell erlangen kann, weil sie auf das 
atüizierte Organ hinweist (Zerstörung Iymphozytenbildender Stätten). 

Dieses Ausfallssymptom lässt im Verein mit anderen klinischen Befunden die ott 
sehr schwierige Diagnose stellen, Naegeli (Zürich). 


320) P. v. Baumgarten, Experimente über himatogene Lymphdrüscntuber- 
kulose. Berl. klin. Woch. 1906, Nr. 41. 

Verf. hat Experimentaluntersuchungen über das Verhalten der in das Blut ein- 
geführten Tuberkelbazillen zu den Lymphdriisen augestellt. Kaninchen wurden möglichst 
homogene Suspensionen von Keimkulturen menschlicher und Perlsuchtsbazillen eingespritzt 
in die Vena jugularis oder in die Art. carot. communis nach dem Herzen zu. Die Tiere 
überlebten den Eingriff 12—20 Tage. Dei allen Tieren waren sämtliche Lymphürüsen des 
Körpers, auch die Puyerschen Haufen und die Solitärfoliikel der Darmwand tuberkulös 
erkrankt. Die Tuberkulose der Drüsen war schon makroskopisch erkennbar. Die Tuberkel- 
bildung begann stets an der Peripherie der Drüsen in den Rindensinus und Rinden- 
knötchen, wie bei lymphogener Infektion, so dass aus dieser Lokalisation nicht auf den 
letzten Infektionsweg geschlossen werden kann. Stets waren die Bronchialdrüsen stärker 
erkrankt als alle anderen. Besonders auffüllig war dies bei intravenöser Injektion. Je 
früher die Tiere gestorben waren, um so me prävalierte die Lymphdrüsentuberkulose 
über die tuberkulösen Erkrankungen von anderen Organen einschliesslich der Lunge. Je 
später das Tier gestorben war, um so mehr trat die Lungentuberkulose besonders bei den 
Tieren mit intravenüser Injektion in den Vordergrund der Gesamterkrankung. — Bei dem 
mit Perlsucht injizierten Tiere waren die tuberkuläsen Prozesse bedeutend stärker ent- 
wickelt als bei dem mit menschlichen Bazillen iujizierten Tiere. Ausser diesen quantita- 
tiven Unterschieden waren auch noch charakteristische Uuterschiede in der Anordnung und 
Lagerung der Baaillen sowie in der Form der tuberkulösen Gewebsreaktion in den durch 
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menschlicho Basillen einerseits, durch Perlsuchtbazillen anderseits hewirkten tuberkulösen 
Prozessen vorhanden. 

Das Vorauseilen der Lymphdriisentuberkulose vor der Lungentuberkulose erklärt 
v. Baumgarten folgendermassen. Die im Blute kreisenden Bazillen werden zunächst wit 
tote unlösliche Farbstoffkörperchen besonders reichlich neben Leber, Milz und Knochenmark 
in den Lymphdrüsen, weniger reichlich in den Lungen und anderen Organen abgelagert. 
Es entsteht sehr frühzeitig eine generalisierte Lymphdrüsentuberkulose, während die Lunge 
noch im Rückstand ist. Später, wenn die in dem Gewebe sesshaft gewordenen Bazillen 
zu wuchern anfangen, dringen sie im Gegensatz zu den leblosen Farbstoffkürperchen von 
dem Lymphstrom getragen, und die Lymphdrüsenfilter teilweise passierend in die Blutbahn, 
und zwar zunächst in die Venenblutbahn. Die 'Tuberkelbazillen sammeln sich vorwiegend 
in den Lungen, welche ja das gesamte Venenblut des Körpers aufnehmen und darin krei- 
sende fremde Körper teilweise auffangen. So erlangt schliesslich die Lungentuberkulose 
das Übergewicht über die Tuberkulose der Lymphdriisen und die anderen Körperorgane. 

Die Berücksichtigung des hämatogenen Infektionsweges dürfte sich namentlich für 
diejenigen Fälle von Lymphdrüsentuberkulose fruchtbar erweisen, welche als primirc 
generalisierte Lymphdrtisentuberkulose besonders im ersten Kindesalter häufiger auftreteu, 
aber auch bei Erwachsenen vorkommen, wo sie klinisch und makroskopisch-anatomisch 
eine Pseudoleukämie vorzutäuschen geeignet sind, aber auch in den viel häufigeren Fällen 
von primärer Tuberkulose einzelner Lymphdrüsen, besonders der Bronchial- und Mesen- 
terialdrtisen. v. Boltenstern (Berlin). 


821) E. Schottellus, Ein malignes Granulom der mediastinalen Drüsen. Virch. 
Archiv 1906, Bd. CLXXXV. Pappenheim (Berlin). 


822) Laura Forster, The Histology of Tuberculosis in the Human Lymphatic 
Gland. Journ. of Path. and Bact. 1907, Vol. XII, No. 1, p. 58. 


The amount of enlargement is an index of the stage of the disease. 

A tubercle may start in the centre of a follicle, in the medulla or in the capsule. 

Leucocytes of the small mononuclear type are present in varying numbers in the 
tubercle. They are smaller than the average lymphocyte and their staining reactions are 

ifferent. | 

With haematein-eosin the nucleus is more red, the cytoplasm is granular and 
more pink than the lymphocyte. 

The endothelioid cells are derived from connective tissue cells including the cndo- 
thelial linings of blood vessels and lymph sinuses. They multiply by mitosis. 

Tho giant-cells are not cells at all in the ordinary sense. 

They arise from the coalescence of the cytoplasm of several epithelioid cells the 
margins of which have merged and disappeared. The giant-cell is merely one stage, if not 
the only stage towards the process of cascation. Goodall (Edinburgh). 


823) Joest u. Noack, Zur Pathogenese der Lymphdrüsentuberkuloso. Zeitschr. 
£ Infektionskrankh., parasit. Krankh. usw. der stiere, Bd. IV, Nr. 8/4. 


| v. Baumgarten hatte Kaninchen intravenös bzw. intraarteriell mit Tuberkel- 
bazilien geimpft und dabei beobachtet, dass sämtliche Lymphdrüsen in erster Linie dabei 
erkrankten. Diese Erscheinung erklärte er durch eine hämatogene Infektion. Damit 
wären die Lymphdrüsen .ein besonders geeignetes Gewebe zur Ansiedlung der Tb-bazillen. 
. Da unsere Fleischbeschay absolut auf dem Standpunkte steht, die Infektion 
der Drüsen von ihrem Wurselgebiet ausgeht, so ist es von grosser Bedeutung, dass die 
v. Baumgartenschen Erklärungen möglichst genau beleuchtet werden, 
| Pathologisch-anatomisch finden beide Ansichten ihre Stütze. In den meisten Fällen 
finden sich die ersten Knötchen in den Lymphdräsen in der Rinde, was den Vasa afferentia 
lymphatica entsprechen würde. In selteneren Füllen finden sich aber kleine Knötchen in 
der Marksubstanz. 

Gegen v. Baumgarten führen aber die Verff. an, dass nach ihren Beobachtungen 
bei goneralisierter Tuberkulose sehr häufig die Lymphdrüsen nicht gleichmässig erkrankt 
sind, selbst wenn ein Einbruch zahlreicher Tbe-bazillen in den Blutstrom erfolgt war. 
Weiterhin werden dic Lymphdrüsen nur von sehr kleinen Geflissen versorgt, während die 
Warzelgebicte der Drüsen bei Leber und Lunge von den Verff. zahlenmässig festgestellt 
etwa 200 mal grösser als die zugehörigen Drüsen rind, und gana andere Mengen von Blut 
ihnen zugeführt werden. Andererscits sind die Wege von den Wurzelgebieten nach den 
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Drüsen so kurz, dass Tbc-bazillen, die in dieselben gelangt sind, ohne weiteres auch in 
den Drüsen auftreten können. 

Es wurden nun ferner auf dem Dresdener Schlachthofe 185 Rinder und 493 Schweine, 
die. mit genereller Tuberkulose behaftet waren, auf Erkrankung der Portallymphknoten 
ohne Herde in der Leber untersucht. Es fanden atch 6 Hinder und 4 Schweine, die dieser 
Forderung entsprachen. Die Fälle, in denen gleichzeitig eine Parenchymerkrankung vor- 
lag, sind natürlich als lÿmphogene auszuschalten. | 

Dabei ist noch zu bemerken, dass selbst bei genauester Untersuchung Knötchen 
übersehen werden können, und dass sicher Tbe-bazillen das Leberparenchym passieren 
können, ohne Veränderungen zu machen. Dies wird erwiesen durch die Resultate, die ge- 
wonnen wurden durch Untersuchung von tuberkulösen Lebern und Leberdrüsen bei nicht 
generell tuberkulöson Tieren, die also nicht hämatogen infiziert sein konnten. Bei diesen 
Untersuchungen stellte sich heraus, dass beim Rind in 0,5 Proz., beim Schwein -in 0,44 Proz. 
der Fälle bei diesen lokalisierten Tuberkulosen die Drüsen erkrankt waren, das Paren- 
chym nicht. 

Sonst ist die himatogene Infektion im Gegensatz zur lymphogenen zum mindesten - 
ausserordentlich selten, und es liegt für die praktische Fleischbeschau kein Grund zur 
'Bücksichtnahme auf die erstere vor. C. Hoffmann (Berlin). 


324) 0. Cignozsi, 1! morbo di Hodgkin e la tuberculosi a forma neoplastica 
delle ghiandule linfantiche. Rif. medica 1906, No. 82. 


Vert. stellt u. a. folgende Thesen auf: 

1. Der Kochsche Bazillus kann im Lymphsystem Veréuderungen hervorrufen, die 
das klinische Bild der wahren Pseudoleukämien darbieten können. i können kisige 
Prozesse ganz fehlen und Icdigliche Hypertrophie der Drüsen vorgetäuscht werden. Auch 
Riesenzellen können fehlen. Dabei ist die Vaskularisation mindestens normal, oft sogar 
überreichlich und hyperämisch. | 

2. Die Entstehung der epithelioiden Zellen vollzieht sich aus dem Intimaendothel 
der Blut- und Lymphgefässe, welch letztere leicht als leukozytoide Lymphosarkomsellen 
(Sternberg) imponieren. 

3. Verimpfuugen des Driisenmaterials auf Meerschweinchen erzeugen tuberkulöse 
Lymphadenie. Pappenheim (Berlin). 


325) W. Sbtsà, Tuberculosi dell’ apparato linfatico a forma pseudoleucemica 
e pseudoleucemia. Hi Morgagni 1907, num. I. 


Klinische und anatomio-pathologische Beschreibung yon 3 im Os e provinciale di 
Pola beobachteten Fällen. Ein Fall verlicf unter dem Bilde einer Pseudoleukämie; der zweite 
hatte den Anschein einer gewöhnlichen (Hodgkinschen) Pseudoleukämie; der dritte bot die 
Symptome ciner geschlossenen Spondylitis tuberculosa und endigte mit einer klassischen 
akuten Leukämie. V. kommt zu folgenden Schlüssen: Es ist recht schwierig, besonders am 
Anfang, die Differentialdiagnose zwischen der zuerst von Sternberg beschriebenen ge- 
meinen Pseudoleukämie und der unter dem Bilde einer Pseudoleukämie verlaufenden Tuber- 
kulose des lymphatischen Apparates zu stellen. Die Hauptzeichen dieser zwei Krankheiten 
(Makropolyadenie, Milztumor, mehr oder weniger remittierendes Fieber) bieten keine Diffe- 
rentialzeichen. | | 
Häufig fehlt die tuberkulöse Heredit&t ganz, und es erscheinen erst am Ende der 
Krankheit Lungenschwindsucht oder Tuberkulose der serösen Häute. In den Fällen von 
gewöhnlicher Pseudoleukämie zeigt die mehrmals wiederholte Blutuntersuchung Verände- 
rungen, welche zwar nicht pathognomonisch sind (relative Lymphozytose, Oligochromämie, 
Oligozytämie, Poikilozytose). In der pscudoleukämischen Tuberkulose dagegen. sind die 
Veränderungen des Blutes ohne Belang: gewöhnlich besteht einfach eine relative Poly- 
nukleose. Weiter wird die tuberkulöse Pseudoleukämie durch Arsen, sogar temporär, nicht 
beeinflusst. Die schwere Tuberkulose der Lungen und der serösen Häute entwickelte sich 
erst in den Spätstadien der Krankheit. Im 2. und 8. Falle erschien die. medulläre 
Lymphomatose zuerst in den Wirbeln, nicht, wie gewöhnlich, in den langen Knochen. 
Die Blutverändcrungen- liessen an eine tuberkulöse Spondylitis denken. Noch bemerkens- 
werter ist die Tatsache, dass am Tage nach dem Anlegen eines Extensionsapparates 
(welcher wegen der Schmerzen nicht ertragen wurde) eine bedenkliche Verschlimmerung 
des Zustandes eintrat, welche Patient iu zwei Wochen zum Todo führte. Remiftierondes 
Fieber. stellte sich ein, und sämtliche Lymphdrüsen, diejenigen des Halses am meisten, 
schwollen an. Auch wurden alle Knochen schmerzhaft. | 
Dlie Blutuntersuchung ergab eine akute Leukämie, welche auch nekroptisch erkannt 
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wurde. Dicser Fall zeigt, dass Pinkus Unrecht hat"), wenn er augibt, dass eine (granc- 
lierende) Pseudoleukämio nie in eine wahre Leukämie übergeben könne. 

Das Gegenteil hatte Türk vorher schon demonstriert. Leukämie und Pseudoleukäniie 
kann man mit Türk in die Gruppe der I,ympbomatosen einreihen. 

Die Pseudoleukämie hirsse dann alymphämisch oder hypolymphämisch; durch gewisse 
Reize kann sie Iymphänisch werden und so in die Gruppe der lymphatischen Leukämie 
übergehen. Robert-Tissot (Chaux-de-Fonds). 


326) Tytgat et Pamde, Ysoudosarcome et Pseudolcucémie de natnie tuber- 
culeuse. Ann. Soc. Méd. de Gaud. 1907, t. LXXXVII, p. 29-86. 


Les auteurs rapportent l'histoire clinique d'un cas de tumeur volumineuse, dure 
indolore, étendue de l’apopbyse mastwide à Ja ligne médiane qni fut eulcvée par le chi- 
rurgien et dont l'examen anatomo-patholugique fut pratiqué. 

Le malade, dont les signes subjectifs furent nuls, présentait des cngagement< 
gauglionaires à des emdroits divers. Le foie et la rate n'étaient pas augmentés de volume. 

Examen du sang: Gl. r. 8 800 000, Gl. bl. 13 111 dont 8°/, d'éosinophiles, 79°/, de 
polynucléaires, 18°}, de lymphocytes. 

L'examen microscopique démontra quo la tumeur présentait une structure identique 
à celle d’un ganglion lympbatique. Elle était composee en majeure partie de lymphocytes, 
et ne contenait pas de cellules surcomatc uses. 

L'inoculation à des cobuyes de fragments de la tumeur, des ganglions, de pli de 
l'aine ct des ganglions préauriculaires douun dans tous les cas (6 inoculations) un résultat 
positif: les cohayes succumberent à la tuberculose. 

conclusion conforme aux idées de Delbet que les auteurs tirent de leur très 
intéressant travail, c'est que „le bacille de Koch ne se borne pas à occasionner le tuber- 
cule et la caséification des tissus qui s’en suit: très probablement il intervient comme élé- 
ment étiologique dans de véritables néuplasies.“ R. Blumenthal (Bruxelles). 


827) H. Lehndorff, Zur Kenntnis der Granulomatosis textus lymphatici (sub 
forma pecudoteucaemica; Typua Paltauf-Sternberg). Jahrbuch f. Kinderkeilk., 
N. F. Bd. LXVII, H. 4. 


Es handelt sich um jene generalisierte Lymphdriisenerk rankung bzw. Systemerkrankung 
des lymphatischen Apparates, die Sternberg und Benda uns gelehrt haben, von den 
hyperplastischen Drüscaerkrankungeu abzutrennen, und die allein Grawitz heute noch inuncr 
als Pseudoleukämie bezeichnet. Siv zerfällt in die Hodghinsche Form des sog. malignen 
Lymphoms kryptogenetischer Ätiologie, und die tuberkulise Sternbergsche Form. Le 
Blutbefund der Lymphogranulomatose zeigt mcist polynukledre Leukozyten i. G. zu der 
vielfach mit relativer Lymphozytose einhergehenden hyperplastischca (echten) Pseudo- 
cukämio. 

Verf. erörtert cingeheud den klinischen Symptomkomplex in all seinen Einzelheiten, 
sowie die Differentialdiagnosc gegenüber Pscudoleukimic, Lymphosarkom und tuberknlörer 
Pseudoleukämie, In bezug auf letztere wird erwähnt, dass auffallenderweise die Tuber- 
kulinreaktion stets negativ gefunden wurde, sc)bst wean die Nekropsie Tuberkulose ergab. 
Hier war intra vitam der Tierversuch entscheidend, zumal wenn der Bazillennachweis ver- 

. Das männliche Geschlecht überwiegt auffallend; im Kindesalter ist der Verlanf 
maligner info der grösseren reizbaren Schwäche und Disposition des lymphatischen 
Apparates in diesem Alter zu stärkerer Reaktion auf vefschicdenste Reizungen. Hier ist 
Fieber Lu, Arsen, Bestrahlung und Exstirpation wirkungslos. 

Zum Schlusse werden die verwandtschaftlichen Beziehungen der Affektion zur 
Gaucherschen Splenomegalie hervorgehoben, und die Ansichten der verschiedenen Autoren 
über die in Redc stehenden Affektionen zitiert, und die Nomenklatur diskutiert. 

Verf. lehnt die Bezeichnung als maligues Lymphom oder Morbus Hodgkin ab, 
d die nicht deutliche Bezeichnung Pseudoleukämie. Der Sternbergsche Name ist 


zu . 

a Betracht kommt granulomatise Pseudoleukämie (Pappenheim), malignes Granu- 
Jom des Drtisunapparatey (Banti), maligne Lymphdrüsengrnnulomatosc (Pappeuheim); er 
wählt schliesslich die im Titel angeführte Bezeichnung von Grosz. 
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3) Verf. hat keine Ahnung von der genauen Literatur. Pinkus behauptet von der 
echt:.n (hyperplastischen) Pseudoleukimie genau das gleiche wie Türk, und leugnet mit 
Grawitz und Hoffmann, dass pseudoleukänmische Granulamatuse in Leukamie über- 
geht. P.) 
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Er charakterisiert sie als Primärerkrankung des gesamten Iymphatisch-hämato- 
poetischen Apparaten, ausgezeichnet. durch die Entwicklung eines eigenartigen Granulations- 
gcwebes in den cinzelnen Organen des Systems. | = 

Diese Lokalisation in Milz, Knochenmark, Pleura, Haut, sind nicht als Metastaden 
seitens primär erkrankter Lymphdrüsen, eondern als gleichwertige autochthou entstandene 
Reaktionen auf dieselbe Noxe aufzufassen. Pappenhcim (Berlin). 


323) Dietrich, Über granulomartiges Sarkom der Lymphdrüsen. Deutsch. med. 
Woch. 1908, Nr. 27. 


Die beiden crsten mitgeteilten Fälle sind nach dem Befunde zweifellos zu der 
typischen Hodgkinschen Krankheit nach Kundrat-Paltaufs Definition zu rechnen. 
Makroskopisch und mikroskopisch stimmen sie ganz damit überein. Von Tuberkulose ist 
weder ınakroskopisch noch mikroskopisch etwas in den Drüsen und anderen Organen ge- 
fanden. Die beiden anderen Fälle sind makroskopisch Sarkome. Mikroskopisch gleichen 
sie vollständig dei ersten beiden. Die Zusammengehörigkeit dieser Fälle wird noch da- 
durch bestätigt, dass auch in den ersten Fällen ein Einbruch des Gewebes in die Venen 
festgestellt werden konnte. Alle diese Fälle sind also geschwulstartige Bildungen von 
eirentümlichem Charakter, sie müssen aber doch den farkomen zugeschrieben werden, und 
zwar spricht Verfasser zur schärferen Klassifizierung von einer granulomartigen Form der 
i,ymphdrüsensarkomatose. !) v. Boltenstern (Berlin). 


329) C. E. Bramdis, Über die Wechselbeziehungen von Lymphosarkomatose 
und Tuberkulose; gleichzeitig ein Beitrax zur experimentellen Leber- 
zirrhose. Münch. Med. Wochenschr. 1908, Nr. 14. 


In bezug auf die uosolozische Stellung der Lymphosarkome ist man bekanntlich noch 
immer im Unklaren, ob man sic zu den autonomen echten Geschwölsten oder den infek- 
tiüsen Granulomen rechnen soll, zumal man beginnender Lymphombildung nicht ansehon 
kann, ob sie etwa rein hyperplastisch bleiben, oder lymphosarkomatts oder zranulomattis 
werden wird. 

Verf. berichtet nun über einen Fall von Kundratscher Lyınphosarkomatose. 

Es bestand Lymphosarkomatose des Iünndarms mit „Metastasen“ in den ver- 
schiedensten Drüsen, Milztumor mit Geschwulstmetastasen, Metastasen in linker Nebcn- 
mere und rechtem Ovar. 

Gleichzeitig bestand Leberzirrhose mit Aszites, ferner alte Tuberkulose der linken 
Lungenspitze und frische "Tuberkulose des Jinken Oberlappens. Kurs vor dem Tode- im 
Spektrum positiver Bazillenbefund. 

In den sarkomatüsen Drüsen fand sich nichts von Tuberkulose, auch keine Lang- 
hansschen Riesenzellen, ausgenommen in einer Hilusdrüse der linken Lunge. Nekrotische 
Partien fanden sich nicht. 

Verf. erwähnt die Kombination von Tuberkulose und Lymphosarkomatose in den 
Fällen von Cordua, Mullis, Rickert, Dietrich. 

Von der Idee ausgehend, dass die Lymphosarkome vielleicht doch keine echten 
autonomen Blastome seien, sondern histologisch besonders sich verbaltende infektitse 
jnulombildungon (vielieicht durch abgeschwächtes Tosin der Bazillen veranlasst — 
Benda —), hielt er die Möglichkeit einer Übertragung auf aıtfremde Orgunismen, d. h. 
Tiere, nicht für ausgeschlossen, denn nur echte Oeschwäülste wit spezitisch eingestellter 
egelativer Aftinität der Zellen bedürfen des artgleichen Organismus als Transplantierungs- 
nä en. 

Es warden nun auf tuberkuloseempfindliche Meerschweinchen Übertragungen von 
Stückchen und von Enulsionen vorgenoininen, 

Tötung der Tiere nach 5 Wochen. 

Es fund sich nichts von Tuherkulnsc. 

Ein Tier zeigte im 7ökum multiple kirschkerngrosse follikuläre Schwellungen. 
Auch die Milz zeigte Wucherung der lymphoiden Elemente mit Verwaschung der Struktur 
und Lymphzellwucherunzen in der Kapsel und im anliegenden Fettgewebe. Keino Tuberkel- 
hazillen, desgleichen fand sich nichts von Tuberkulose in den iu der Haut gewachsenen 
kleinen Knoten des zweiten Versucheticres. 

Es wurden nun diese Knoten sowie die Zockelknoten des ersten Tiercs weiter- 
übertragen. 


‘) Richtiger dirtte sein: Iymphusarkomartige Ferm der Drüscngranulomatose. (12) 
Polia haematologica. VI itand. 1. 27 
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Aus dem letztcren cntstand ein Knoten, der sich als stark fibrüses Granulations- 
gewebe mit tinktoriell nckrotischen Partien und nachweisbaren Tuberkelbazillen 
erwics, was auf schwache Virulenz des betr. Bazilkus schliessen lässt. 

Es war also hiermit ans menschlicher Lymphosarkomatose, aus einem echten Tumor 
gewebe, das mikroskopisch keinen Anhalt ftir Tuberkulose bot, nach einmaliger Tier- 
passage eine Tuberkulose von anscheinend sebr wenig virulenten Bazillen erzeugt worden. 

Verf. diskutiert die Möglichkeit, dass auch die sarkomatöse Darmgeschwulst des 
Putienten durch solche im lymphoiden Gewebe lagernde subvirulente Bazillen verursacht 
sein müchte. 

(Es gäbe dann nicht nur eine tuberkulüse Drüsenpseudoleukämie [Sternberg], son- 
dern auch eine tuherkulöse Lymphosarkomatosc. | 

Umgekehrt möge daran erinnert sein, dass Jensen sein neues transplantables 
Rattensarkom erzeugte durch Verimpfung von Kaltblütertuberkelbazillen. 

* Anderseits sci bemerkt, dass Ref. bei Fällen von granulomatöser Pseudolcukämie 
ohne Bazilien und mit negativem Meerschweinexperiment, desgleichen bei Lymphosarko- 
matose stets negative subkutane, kutane und konjunktivale 'Tuberkulinrcaktionen fand. 

Mit Recht will Verf. aber nicht allein den Tuberkelbazillen, sondern etwa auch 
Spirochäten, Typhua, Influenza eine ähnlich ätiologische Rolle für die Lymphosarkombildung 
zugeschricben wissen. ') 

Schr auffallend war der Befund bei den übrigen Meerschweinchen. 

Hier fand sich durchweg eine bald mehr glatte hyperplastische, bald granulicrt 
atrophische Leberzirrhose. 

Auch Störk (Wien. kl. Wochenschr. 1907, Nr. 34, 85) hat dureh subkutane und 
- intraperitoneale Verimpfung von avirulenten und vollvirulenten Tuberkelbazillen bei Meer- 
schweinchen alle Stadien der Leberzirrhose erzeugen können. Das erst Erkrankte ist dabei 
die Glissonsche Kapsel. Pappenheim (Berlin). 


330) W. &, Hunter, A Case of Sarcomatosis of Lymphatic Glands, Lancet, 
July Alch 1908. 


A man aged 38 noticed a swelling at the angle of the jaw. This increased and 
other glands ‘hecame enlarged. ; 

Some improvement occurred under trentment with arsenic. Later, glands began to 
enlarge iu the pectoral region and percussion dullnes was noted over the upper part of the 
chest. Breathing became noisy and the temperature rose. 

Blood occasionally welled up from the mouth. White cells never exceeded 7,616 per cmm: 
81 per cent were polymorphs: 18 mononuclears: 1 eosinophils. 

A post-mortem showed the tumour growth to be round celled sarcoma. 

The bone-marrow and lymphoid structures remote from the tumour showed normal 
structure. Goodall (Edinburgh). 


331) W. G. Mae Callum, On the pathological anatomy of multiple lymphosar- 
coma and its status with relationto Hodgkin's disease. Transactions Assoc. 
Amer. Physicians 1907, Bd. XXII, 8. 360. 


Various allicd pathological conditions of unknown ctiology are discussed, as lym- 
phatism or status lymphaticus, including the aleuchemic lymphoma of Paltauf; lymphatic 
Jeuchemia, in which the bone-marrow is also involved; mixed leuchemias; leucosarcomatosis 
of Sternberg; chloroma, which is leucosarcoma with the additional green staining; mye- 
. Joma, where there are no metastases from the bone-marrow; Hodgkin's disease, which 
has a pertertiv definite histological picture and is not related to tuberculosis; and lym- 
phosurcoma. 

Kundrat’s lymphosarcomatosis may be divided into two varietics: 1. originating 
in the mediastiuum or thoracic tissues and invading the pleura, pericardium, tonsils, pha- 
“ryna, etc.; generally composed of small cells. 2. where the intestinal wall is especially 
involved; generally rather large cells, with interspersed phagocytes. 

Reports of cight cases are given, three being of the intrathoracic type and five 
ahdoniinal. . 

‘ The pericardium was involvcd in two of the mediastinal cases, the myocardium in 
one, the pleum in two, the bronchial glands in two, the pectoral muscle in one, the cer- 
vical lymph glands in two, other lymph glands in one, and the tonsil in onc case. There 
was no metastasis to any abdominal organ, the tumor apparently not being readily spres4 


of auch Yamasaki (Fol haematol L., 8. 745). (l.) 
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through the blood-vessels; in one case soft masses of the tumor remaincd hanging ia the 
heart cavity without producing metastases. 

The intestinal group showed involvement of the liver in two cases, stomach in two, 
pancreas in two, adrenal in two, kidney in two, mesenteric Iyınphglands in tour, thymus 
in one, bone-marrow in one, testis in one, and tonsil in one cesc. In three cascs there 
was ulceration of the infiltrated valvulae conniventes. 

Lymphosarcoma is easily distinguished from Hodgtin’s discase, but with morc 
difficulty from leuchemia if the blood is not examined. Since lymphosurcomna without 
leuchemic changes may subsequently show such changes it is evident that no very definite 
division can be made between it and lenchemia. Furthermore there are many caso of 
undoubted leuchemia which finally develop such great masses of enlarged glands und Iym- 
phoid tissue that one is inclined to consider them cases of scme infiltrating process similar 
to lymphosarcoma, even if the actual destructive processes ere not present. (Keporta of 
three illustrative cases are given, and another report of a caso of alveolar sarcoma of the 
mediasiinum histologically distinguishable from lymphosarcoma.) ‘he true round-celled 
sarcoma arises not from lymphoid tissue but from any intcrstitial connective tissue ot à 
single point, and infiltrates expansively and destructively, so that not even re mnantc of 
the invaded tissue are found in its substance; metastases are produced by rapid invasion 
of the blood; so that the two conditions are thus fairly well distinguished by their raodc 
of growth. Lucius Tuttle (Philadelphia). 


332) G@. Caecia et C. Franivent, Sulla Roentgenterapia delle adenopatie tuber— 
colori. Rivista clinica pediatrica, 1906, num. 9. 
Quatre cas d'adénopathie tuberculeuse furent traités sans succes par Ica rayons X. 
Il vaut mieux réserver cette méthode aux tuberculoses atypiques des gauglious Ivniphutiques 
ct user d'une extrême prudence afin de ne pas provoquer une généralisation de lintection 
ou une accélération de cette derniére. Kobert-Tissot (Chaux-de-Fonds: 


333, H. C. Jacobaeus, Ein Fall von Lyÿmphdrüsentuberkulose, unter dem Bilde 
der Pseudoleukümie verlaufend, urd ihre Behandlung mit Runtgenstrahlen 
Zeitschr. f. klin. Med., Bd. LXIU, Nr. 1—4, p. 19%. 

Bei der Aufnahme ins Krankenhaus hatte der Patient cine bedeutende Lymph. 
drüsenanschwellung am Halse, wahrscheinlich pseudoleukiimischer Natur. Durch Röntgen- 
behandlung gingen diese Tumoren fast vollständig zurück. Einige Monate +päter kam 
eine bedeutende Milzschwellung hinzu, welche ebenialls durch Röntgenbebandlung »urlick- 
giug, 80 dass das Organ beinahe normale (irösse erlangte. Nach kurzer Zeit erlag Patient 
einer Miliartuberkulose. Bei der Sektion fanden sich neben dieser vergrösserte Lymph- 
drüsen am Mijzhilus und zu fast ausschliesslich hyalineın Bindegewebe umgewandelte 
Lymphdrtisen. Die ersten waren von dem eigentümlichen (sranulationsgewebe mit seinen 
verschiedenen Zellarten und grussen riesenzellenartigen Endothelzellen aufgebaut. Dic 
Lymphdriisen am Halse hatten waurscheinlich vor der Rüntgenbchandlung dieselbe Struktur 
mit diesem eigentümlichen Granulationsgewebe wie die risen am Milzhilus. Die Lymphome 
rind demnach als wirkliche Tuberkulose uufzufassen, und da die ältesten tuherkulösen 
Herde in den Drüsen waren, welche zuerst angeschwollen waren, so handelte es sich um 
eine primäre Tuberkulose. Klinisch ist ullerdings eine Unterscheidung zwischen Psoudo- 
leukämien und den übrigen Formen vou Pseudoleukämien, welche durch dasselbe cigen- 
tümliche Granulatiousgewebe charakterisiert sind, nicht möglich. Weder der Biutbefund 
einerseits noch die Tuberkulininjektion oder Inokulation exzidierter Drüsenstückchen bieten 
ein diagnostische: Hilfsmittel. 

as die Röntgrubestrahlung betrifft, so hat sie auf die Halsiymphdrüsen wie auf 
die Milz einen ausserordentlich kräftigen Einfluss gehabt. Es hat eine gründliche 

Lerstôruns des Iymphoiden tjewebes stattgefunden, und dicses wurde in den Halstymph- 

drüsen wenigstens durch sklerotischee Bindegewebe ersetzt. Die Erklärung beruht eben auf 

dem Bau tuberkulöser Lymphome. Die Lymphome, iu welchen die Hyperplasie der lymphoiden 

Elemente sehr reichlich ist, werden gewiss in hohem Grade von der Röntgenbestrahlung 

beeinflusst, und sind mehr oder weniger vollständig zurückgegangen. Die Lymphome da- 

gegen, welche bereits zur käsigen Nckrose übergegangen oder schr bindegewebereich sind, 
werden unbedeutend oder gar nicht beeinflusst. Vor der Behandlung bestanden die Hals- 

Iymphdrüsen vornehmlich aus Iymphoidem Gewebe uud kleinen tuberkuldsen Herden. Die 

zu äusserst gelegenen sind fast zu reinen Bindegewebsklumpen zusammengeschrumpit. Dic 

einzigen nachweitberen Reste von Iymnhoidem Gewebe sind kleine spaltiürmige Räume 
mit Lyınphozyten. Ausserdem findet man Streifen von relativ lockerem Bindegewebe mit 
grossen nctzférmigen und bisweilen pigmeuthaltigen Zelleu. Diese Labcn jedeniallı aly 


27* 
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Resorptionszollen gedient und die Reste des zerfallenden Gewebes aufgesammelt. Darauf 
deuten die Pigmentkörper. Ihr cigentlicher Ursprung ist schwer zu bestimmen. Dic 
Milz ist wohl wie im allgemeinen bei dieser Tuberkuloseform mit lymphoiden Zellen 
verschiedener Art und Riesenendothelzellen und mit tuberkuläsen Herden in wechselnder 
versehen gewesen. Der Reichtum an Pigment deutet auf grossen Zerfall von 
Zellen. Nach experimentellen Untersuchungen fallen besonders die Lymphosyten und da- 
uach die Leukozyten bei der Röntgenheleuchtung dem Untergang anheim, zuletzt bleiben 
das Stätrgewebe und die. Endothelzellen allein Gbrig. Damit stimmt das Aussehen der 
Milz. Nirgends finden sich Ansammlungen von Lymphozyten unter Bildung von Mal- 
pighischen Körpern. Die Leukozyten sind ebenfalls sehr spärlich, und die tuberkulösen 
Herde sind fast ohne jede Rundzelleninfiltration direkt vom Pulpagewebe umgeben. Eine 
geringe Vermehrung des Bindegewebes war auch nachweisbar. Dass die Röntgenbehand- 
lung, welche lokal wenigstens am Halse eine günstige Wirkung gehabt but, einen ver- 
derblichen Einfluss auf den ganzen Organismus ausgeübt, und den endlichen Untergang 
des Patienten verursacht hat, dafür gibt es keine Anhaltspunkte. Das schlechte End- 
resultat steht nur im Einklang mit der Erfahrung von dem schlechten Verlauf dieser 
Krankheit in gewöhnlichen Fällen. Die pseudoleukämieähnliche Form der Lymphdrüsen- 
tuberkulose endet fast immer tödlich innerhalb weniger Jahre, und sehr oft gerade durch 
Miliartuberkulose. v. Boltenstern (Berlin). 


334) J. Parkes Weber, Acute Cases of Hodgkin’s Disease (Lymphadenoma). 
St. Bartholomew's Hospital Reports 1908, Bd. XLIII, p. 81. 

A man of 27 showed considerable glandular enlargement and enlargement of liver 
and spleen. Bed cells 4000000, white cells 8800 per cmm, polymorphs 83, large mono- 
nuclears 1, intermediate forms 2,5, lymphocytes 4,5, eosinophils 1,5, myelocytes 7,5 per cent. 
There was slight irregular fever. Death followed pleurisy and ascites. 

A necropey revealed bile-stained fluid in the pleural and pcritoneal cavities, enlarged 
liver mottled with ecchymoses. . 

The spleen was enlarged and firm. Enlarged glands showed numerous endothelial 
culls with fibrosis and necrosis There were scattered necrotic areas in the Liver. 

A second case was a woman of 30 with enlarged glands, red cells 8 816 000, white 
cells 8437, Hb 66. Microscopically the glands showed changes indicative of Hodgkin's 

i and the liver showed degenerative nodules. 
m ai Tho, diagnoses of Hogdkiu’s disease from syphilis, tuberculosis and atypical leukaemia 
is discussed. 

For the diagnosis of Hodgkin's disease there ought to be great cnlargement of 
some one or more rogional groups of lymphatic glands. 

It is doubtful whether any of the so-called “pseudoleukaemia” cases showing a uni- 
versal but only slight enlargement of lymphatic glands can be included as examples of 
Hodgkin’s disease. Goodall (Edinburgh). 


336) J. M. Clarke, À case of acute Lymphadenoma. Journ. of Path. and Bact. 
1908, Vol. XIII, p. 92. 

Case of a youth, aged 18, who iad never had syphilis and no family history of 
tubercle. Enlargement of glands began in October, subsided, but returned at Christmas 
1907, when all the superficial glands were enlarged, discrete and firm. Epistaxis, bron- 
chitis, pleurisy and diffuse broucho-pneumonia followed in succession. Tubercle bacilli were 
never found. Calmette’s reaction was negative. A post-mortem showed recent plcurisy 
with numerous small, round, white nodules on the visceral layers. There were similar 
nodules throughout the lungs. Between the liver lobules, were white points about the 
size of a pin’s head. Spleen was enlarged and showed 3 or 4 nodules on section. Glands 
everywhere were enlarged. 

‘Staining for microorganisms was negative. In the lymph glands, lymphocytes gene- 
rally seemed deficient in numbers. Proliferated endothelial cells were abundant. Plasma 
cells were aboundant especially in the lymph sinuses. Giant cells were abundant. Long 
spiudlé shaped cells were also seen. Eosinophil cells were absent. 

Similar cells in a finc stroma were found in the lung nodules. In the liver were 
groups of small lymphocytes between the acini. In larger nodules there was retiform 
tissue and larger cells. The nodules appeared to grow by small lymphocytes. Splenic 
changes were not marked. Rib marrow was not notably altered. 

The appearances in the early nodules were exactly like those of lymphatic leukaemia. 
The lesion of true lymphadenoma is of the nature of an inflammatory change with the 
formation of a peculiar granulation tissue. The lesions approach the characters of the 
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infective granulomata but the morbid changes resulting from the irritation are confined to 
one particular tissue. | Goodall (Edinburgh). 


336) @. Ferrarini, Di un singolare reperto batteriologico in un caso di spleno- 
adenopatia-cronica. (Über einen eigenartigen bakteriologischen Befund 
in einem Fall von chronischer Spleno-Adcnopathie.) (Inst. f. pathologische 
Chirurgie, Pisa.) Le Cliniva Moderna 1907, No. 12. | 

Sowohl kulturell als auch durch Überimpfung auf Tiere crhielt Verf. aus den in 
einem Fall von chronischer Spieno-Adenopathie exstirpierten Lymphomen einen Keim, 
dessen Charaktere ihn zur Familie des Bacillus subtilis zählen lassen. Derselbe Kein wurde 
während eines Jahres in Reinkulturen aus dem kreisenden Binte der nämlichen Patientin 
gezüchtet, in der er sich in grosser Anzahl vorfand. 

Es handelt sich hier um einen zuwcilen bedentend pathogenen Keim, der die Ver- 
suchstiere unter Anzeichen von progressivem Marasmus. dystrophischen Augen- und Haut- 
veränderungen, Milztumor, Vergrösserungen der Nebennieren und der Lymphdriisen, sum 
Todo führt. | . 

Die Vergrüsserung der letztercn ist einer Zanahme der endothelialen Elemente zu- 
zuschreiben ohne Auftreten von Riezenzellen. Ascoli (Mailand). 


337) 0. H. P. Pepper, Report of a Case of Hodgkin’s Disease with gencral 
Eosinophilia. Bulletin of the Ayer Clinical Laboratory 1907, No. 4, p. 22. 
Four blood counts on a female patient of 55 years with Hogkin’s disease, during 

her stay of 1 month in hospital, showed the eosinophiles to vary from 8,8 to 16%, of leuco- 
cyte connts which varied from 16000 to 28800. No other cause for the eosinophilia could : 
be found. Bunting (Virginia). 


338) Merrick Lincoln, Hodgkin’s disease with eosinophilia: report of a case 
with autopsy. Boston Med. and Surg. Journ, May 7th 1908, Vol. CLVILI, p. 677. 
The case reported was a boy aged 15 years with anaemia and enlarged glands in 

the neck, axilla and groins. 

Blood count. Hb 40°/,, whites 49000, reds 1470000. Differential count poly. neut. 
27,4%, or 18,426 per cm. Small lympho 0,6°/, or 294 per cm. Medium sized lymphs, 
2,6 or 1,274 percm. Large lymphs. 0,6 or 294 per cm. Transitionals 0,6 °/, or 294 per cm 
Eosin. 68,2 °/, or 33,419. 

A few days later showed practically the same count, the eosin, being ds 9, of 
which the mononuclear variety only amounted to 0,2°/,. Again a few days afterwards and 
shortly before death the eosinophile count was 43,4 °f The anatomical diagnosis, 
Hodgkin's disease; involvement of the cervical, axillary, inguinal, mediastinal, retroperi- 
toneal glands and glands of the lessorseurvature of stomach; involvement of the liver, 
spleen and lungs. Persistent thymus gland. Microscopically the glands showed a great 
abundance of eosinophiles nearly all of which had trilobed nuclei. The changes found in 
various organs confirmed the diagnosis. References are given to the literature on eosino- 
philia in Hodgkin’s disease. Pepper (Philadelphia). © 


339) W. J. Longeope, Notes on Experimental Inoculation of Monkeys with 
glands from Cases of Hodgkin’s Disease. Bulletin of the Ayer Clinical Labora- 
tory 1907, No. 4, p. 18. 

Inoculation of two monkeys with emulsions of glands from cases of Hodgkin's 
disease, produced a general glandular enlargement which came on several weeks after 
the inoculations, persisted two months and then subsided. Glands removed during the 
period of swelling did not show the picture of Hodgkin's disease. : 

Bunting (Virginia). 
389a) W. T. Longeope, Notes on experimental inoculation of monkeys with 
glands from cascs of Hodgkin's disease. Univ. of Pennsylvania Med. Bulletin, 
ec. 1907, Vol. XX, p. 229. 
| Subcutaneous injection of an emulsion of the lymphglands from cases of Hodgkin's 
disease caused a general glandular enlargement but without the characteristic histological 
changes of the discase. Lucius Tuttle (Philadelphia). 


840) Bruno Block, Erythema toxicum bullosum und Hodgkinsche Krankheit 
(Sternbergsche chronische entzündliche Form der Pseudoleukimie). (Aus 
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der ior. Abteil. der med. Klinik zu Basol.) Arch. f. Derm. u. Syph., Bd. LXXXVI, 
Bloch erörtert nach Mitteilung eines Falles von Hodgkinscher Krankheit die 
Frage, ob dieselbe sich aus der Gruppe der Pseudoleukimica als selbstäudiges, wohl charak- 
terisiertes Krankheitsbild herausbeben lässt. Der Fall ist klinisch durch hochgratige 
Schwäche, unstillbare Durchfälle und folgende Hautaffektion charakterisiert: Die gesamt 
Körperoberfläche mit Ausnahme des behaarten Kopfes, der Uingegend der Mammae und des 
Nabels, einzelner Bezirke an den Armen, ist mit Effloreszenzen verschiedenster Art, haunt- 
pächlich uber unverschrten oder geplutrten Blasen von Linsen- bis Zweifrankstiickyro-sc 
bedeckt. Die Hautveräuderung erinnert un eine Verbrühung zweiten (rades. An den 
Schleimhäuten fehlt die Epidermis ebenfalls in sehr zahlreichen und grossen rundlichen 
Bezirken. Starke Leber- und Milzvergrösseruug; geringe Driisenschwelluag. Urin enthält 
reichlich Eiweiss und hyaline Zylinder, andere abnorme Bestandteile fehlen. Rlutbefund: 
Hämoglobin 84 Proz., Erythrozyten 4 600000, Leukozyten 1000 und zwar: Polynukleäre, 
neutrophile Leukozyten 80 Proz., Eosinophile 1/, Proz., Lymphozyten 13 Proz., Übergangs 
formen 6 Pros., Mastzellen '/, Proz. 

Sektionsresultat: Die Drüsen am Hilus der rechten Lunge und auf der Unterseite 
dcs Hauptbronchus imponieren als kinderhandgrosse Tumormasse, die, am Bronchus leicht 
adhärent, zwischen Hilus und Bifurkation eingelagert sind. Sie haben dic Konsistenz ciner 
normalen Milz und sind auf der Schnittfläche feucht, von grau-gelblich weisser Farbe, 
stellenweise nekrotisch. Änlicher Milzbefund. In den makroskopisch als Knoten erkenn- 
baren Partien der Milz ist der normale Bau ziemlich stark verwischt. Anstatt der Pulpa 
ein zellreiches Gewebe, das grösstenteils aus ziemlich grossen, unregelmässig geformten 
Zelen mit bläschenfürmigem Kern besteht; zuweilen auch mebrere Kerne. Ausser diesen 
Zullen vielfach kleinere, spindelförmige Elemente und eine fibrilläre Grundsubstanz. Teils 
diffus verstreut, teils in der Peripherie solcher Zellherde Anhäufung von Lymphozyten. 
Meist im Zentrum der Herd: stellenweise reichlich braunes, grobscholliges Pigment. In 
einzelaen Knoten eine meist geringgradige Nekrose. Dieselben histologischen Veränderungen 
in den Lymphdrüsen; an der Leber und auch an der Haut fehlen sie. Hier ist haupt- 
sächlich Epidermis betroffen, und zwar finden sich ia allen Schichten die Zellen hydropisch 
gequollcn, vakuolisiert, in ihrer Tinktionsfähigkeit herabgesetzt; dadurch kommt cs vielfach 


zur Bildung von intraepidermalen, mit Serum, Zelltrümmern und Leukozyten gefüllten Hobl- 


räumen. Milz, Leber, Niere und Darmschleimhaut haben positive Amyloidreaktion. Die 
Hautveränderung fasst Bloch ebenso wie die Amyloidreaktion, als auf autotoxischer 
Grundlage bestehend auf. Nachdem Bloch noch die Beziehungen der Hodgkinschen 
Krankheit zur ‘l'uberkulose geprüft bat, kommt er zu dem Schluss, dass erstere mit ihren 
klinischen Merkmalen: Vergrösserung sämtlicher oder nur einzelner Lymphdrüsen, normalem 
islutbofund, Milz- und Lebervergrösserung, Amyloid des Darmes und der Nieren und mit 
ihrew histologischen Befunde: protoplasmareiche Zellen mit bläschenförmigen Kernen und 
wrossen Kernkirperchen, nie in bestimmter Anordnung, neben Lymphozyten und spindeligen 
Zellen in fibrillärer, hyalin oder amyloid degenerierter Grundsubstanz, wohl zu der Grup 
der Pseudoleukämiea gehört, aber eine scharf differenzierte, eigene Krankheitsform darstellt. 
Perls (Breslau). 
341) 0. Müller, Ein Fall von Pityriasis rubra Hebra mit Lymphdrüsentuber- 
kulose. (Aus der dermatologischen Abteilung des städtischen Krankenhauses zu Dort- 
mund.) Archiv für Dermat. u. Syph., Bd. LXXXVII, S. 255. 
Müllcr beschreibt cine Hautaffektion, die anfangs den Eindruck cines etwas eigen- 
artigen universellen squambsen Ekzems machte, später aber an eine Pityriasis rubra Hebra 
denken liess. Diese Vermutung wurde zur Gewissheit, als es Müller gelang, in dem 


‘ Eiter einer abszedierten Achseldrüse Tuberkelbazillen nachzuweisen. Patientin hatte näm- 


lich eino Lymphadenitis inguinalis, cervicalis und axillaris; letztere abszedierte später. Mikro- 
skopisch wurde weder in Gewebsschnitten der Haut noch solchen der Drüsen irgend etwas 
für Tuberkulose spezifisches gefunden. Trotzdem kommt Müller auf Grund seines Falles 
und der letzten in der Literatur veröffentlichten Fälle, so der von Dastre, Kanitz u.a. 
zu dem Schluss, dass zwischen Vityriasis rubra Hebrae und Tuberkulose ein allerdings 
noch nicht klarer Zusammenhang besteht. Peris (Breslau). 


842) H. Fabry, Nachtrag zu der Arbeit von O. Müller: Ein Fall von Pityriasis 
rubra Hebrae mit Lymphdrüsentuberkulose. Arch. f. Dermatologie u. Syphilis, 
Bd. XCI, H. 1, 8. 86. 

0. Müller veröffentlichte im Arch. f. Derm. u. Syph., Bd. LXXXVII, S. 265 cinen 

Fall von Pıtyrıusis rubra Hebrae mit Tuberkulose der Achscldrüsen. Fabry hat den Fall 

weiter beobachtet. Am 7. Febr. 1908 erfolgte der Exitus an luenmonie. Bei der Sektiou 
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wird ein aktiver tuberkulöser Prozess nirgends gefunden, aber verschiedcnes, was auf ab 
gelaufene Tuberkulose zurückzuführen ist, wie vernarbte Herde in der Lunge und den 
Bronchialdrüsen, vor allem aber eine derbe Bindegewobewucherung in den Achscldrüsen. 
Die von Müller erwähnten pigmentlosen Flecke wurden histologisch untersucht. Horn- 
schicht sehr dünn, Papillen fast verstrichen, Korium geschrumpft und von diffuse: Intitra- 
tion durchsetzt. Am Rand Epidermis etwas dicker, reichliche Pigmenticrun:z der Basal- 
schicht und des Koriums. 

Fabry fasst deu Fall pathologisch-anatomisch als eiuen in der Kutis und Subkutis 
lokalisierten kleinzelligen Infiltrationsprozess mit sckundärer Proliferation der Epidermis 
und Ausgang in Atrophie auf, Das Sektionsprotokoll und dic histologische Uotersuchung 
bestärken Fabry auch in den Gedanken, dass eiu Zusammenhang zwischen Pityriusis rubra 
Hebrae und Tuberkulose nicht ganz von der Hand zu weisen ist. Perls (Breslau). 


343) Weehselmann, Uber Erythrodermia exfoliativa universalis psendoleu- 
esemica. Arch. f. Dermatologie und Syphilis, Bd. LXXXVII. 
Der Fall wurde durch Arsenik und Exstirpation der uffizierten Drüsen gcheilt. Zu- 
dem Milztumor und geringfügige Lymphozytose. Pappenheim (Berlin). 


344) W. Czerny, Zur Kenntnis der exsudativen Diathese. (2. Mitt.) Monatsschr. 
f. Kinderheilkunde, Bd. VI, Nr. 1. 

In dieser Mitteilung, die eine Fortsetzung früherer Arbeiten über dnsselbe Theme 
bildet (Jahrb. f. Kinderheilk., Bd. LXI und Monatsschr. f. Kinderheilk., Bd. V), beschüftist 
sich Czerny hauptsächlich mit dem Verhalten der Lymphdrüsen bei diesem vun ilım anf- 
gestellten Krankheitsbilde, und sucht dem Einwurfe zu begegnen, dass ein Teil des Sytnp- 
tomenkomplexes exsudative Diathese, zum Status lymphaticus, resp. zur Skrephulose zu 
rechnen sei. 

Speziell am Beispiele der Groppen der Halslymphdrüsen zeigt der Autor, ılaes Drün«n- 
schwellungen halb sekundäre Prozesse, die Folgen von Erkrankung der zugehörigen Schleiin- 
haut sind. Ein ganz anderes Verhalten zeigt das sonstige Lymphoidgewebe des Orysunis- 
mus. Die Hyperplasie der Tonsillen, Thymus, Darmfollikel und Milz ist von ganz nnderen. 
Faktoren abhängig. Bekannt ist eine gewisse Kongruenz zwischen der Grüsse der Thyinus 
und dem Ernäbrungssustande des Individuums. Auf Grund eigener Buobachtungen be- 
hauptet Czerny, dass die Hyperplasie der Tonsillen durch Mästung unterstützt wird, weist 
darauf hin, dass viele der unklaren Milzschwellungen ein Befund bei fetten Kirwern sind, 
dass man in Fällen von sog. Stat. lymph. ausnahmslos eine beträchtliche Adipuritas findet, 
und schliesst aus all dem auf einen Zusammenhang der genannten Lymphorgane mit der 
Adipositas oder richtiger mit der Mästung. 

Bezüglich des Einflusses der Überernährung auf die Hyperplasie der Iymphoiden 
Organe werden vier Typen von Kindera unterschieden. Die einen — ohne familiäre Dis- 
position zur Fettsucht — bleiben trots hochgradiger Überernährung mayer: die zweite 
Gruppe wird fett, hat dabei gute Gesichtsfarbe und Turgor, stammt aus Farnilien mit Dis- 
position zur Adipositas. Die dritte Gruppe rengiert auf Überernährung mit. Fettansatz, 181 
blass, ihr Gewebe ohne Turgor. Diese Form der Adipositas, welche sich in dem „pastösen 
Zustand“ der Kinder äussert, betrachtet Czerny als eine besondere patholowisch« Form 
der Fettbildung; ebenso den vierten Typus der Mästung, das Myxüdem. [wider lünst sich 
der Autor in eine weitere Ausführung dieser letzteren Behauptung nicht ein, und macht 
nur darauf aufmerksam, dass Myxödem sich nur bei einer Ernährung entwickelt, die starken 
Fettansatz ermöglicht. | 

Die pastösen Kinder sind es, bei denen die lymphoiden Organe, mit Austrhluss der 
Lymphdrüsen eklatant auf die Überernährung mit liyperplasie reagieren. ~- Den pastiaen 
Zustand hält der Verf. für eine Anomalie der Fettbildung, und verspricht sich weitere 
Aufklärung durch chemische Untersuchungen. Die Entstehung desselben, sowie des Status 
lymphaticus betrachtet er als Folge einer besonderen pathologischen Reaktion auf Über- 
ernährung, 

Pastöser Zustand und Stat. lymph. sind nicht obligat mit crsudativer Dinthene ver- 
bunden, aber häufig kombiniert, Die Ernährungstherapie für all diese Zustände ist die- 
selbe, Tiermilch scheint direkt ein schädliches Nahrungsmittel zu sein. 

Lehnudorfi (Wien). 
345) B. Waterhouse, The Superficial Lymph Glands in Rheumatoid Arthritis. 
St. Bartholomew's Hosp. Reports 1907, Vol. XLII, p. 107. 

Moderate enlargement of the superficial lymph glands is almost always present in 
polyarticular rheumatoid arthritis of the type which commonly attacks young women, when 
the affection has lasted more than a few months. 
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The glands of the upper extremity are more affected than those of the lower. 

The glauds arc never painful and scldom tender. 

Glandular enlargement cannot be considered a distinctive feature of Still's disease 
if that disease be one which begins hefore second dentition and be unaccompanied by 
changes iv the bunes. Goodall (Edinburgh). 


346) Erieh Plate, Uber das Verhalten der Lymphdrüsen bei manchen Gelenk- 
affektiooen. Münch. med. Wochenschr. 1908, Nr. 21. 

Verf. bespricht cingehender einen Fall von Polyarthritis rheumatica fast aller Ge. 
lenke, in welchem er scin Augenmerk zunächst auf die Lymphdrüseu bei der Bchand- 
luug richtete und erst später durch Massage nuf die Gelenke selbst und die Muskeln ein- 
wirkte. Er erzielte eine regelmässig furtschreitinde Besserung. Ein grösseres Kontingent 
yu solchen Alnlichen Gelenkerkrankungen stellen die als besonders hartnärkig bekannten 
Geleukerkrankungen der (ionorrhuikcr dar. von denen er zwei Fälle anführt. Auch in 
diesen wurde unter Behandlung der Drüscu und Massage das Gelenk relativ schnell 
gebessert. v. Boltcnstern (Berlin). 


347) Julius Bartel und Robert Stein, Über Lymphdrüsenbefunde bei kongeni- 
taler und postfitaler Lues. Wien. klin. Wochenschr. 1908, Nr. 20. 

Wie in anderen Organen, können auch in Lymphdräsen durch das speziüsche Virus 
pathologische Proresse hervorgerufen werden. Bezüglich der Anwesenheit der als spezifische 
Erreger asgesprochenen Spirochacta pallida üussern sich Verff. nicht, weil einzelne Stich- 
proben ein negatives Resultat ergaben. Schlimpert hat z.B. positive Befunde im Mesen- 
terium und in Mesentcrialdrüsen kongenital Inctischer Kinder verzeichnet. Dabei sind dic 
histologischen Veränderungen bald prägnanter, hald von der Norm nur wenig verschieden. 
In letztem Falle konnten Verff. wenigstens keine besonderen Unterschiede gegenüber den 
Lymphdrüsen von nichtsyphilitischen Kindern sehen. Sie lassen es dahingestellt, wie weit 
man in solchen von der Norm weuig differenten Drüsen von einer stärkeren Hyperimic, 
im Sinne eines fluxioniiren Stadiums nach Virchow reden kann. 

Die stärker ausgeprägten Veränderungen finden sic gegeben durch gelegentlich schr 
»tarke Zunahme der Endotheliea wid Phaguzytose von Lymphozyten durch sic. Hand iu 
Hand damit geht ein Zurücktreten der Lymphozyten vnd eine Zunahme der Bindegewebe. 
mit Verdichtung desselben (zweites oder markiges Stadium nach Virchow?). Schliesslich 
konnten sie auch die Veränderungen des ,kàsiyen Stadiums“ nach Virchow sehen. Vervoll- 
ständigt wurde dus Bild durch chrovisch cutzüudliche Vorgänge in der Kapsel der Lymph- 
drüsen und deren Umgehung. Zustände von Odem der Lymphdriisen kombinieren sich da- 
bei mit mehr oder weniger allgemeiuen bydropischen Erscheinungen auch an anderen 
Stellen dus Organisnius. 

Den Befunden kaun ein spezifischer Wert nicht zuerkannt werden. 

| v. Boltenstern (Berlin). 
848) R. H. Mole, The Lesions in the Lymphatic Glands in Human Trypano- 
somiasis. The Liverpool School of Trop. Med. 1907, Vol. XXI, 

In carly stages theie is an increase in the number of germ centres. The ordinary 
lymphatic gland becomes in part a haemolymph gland. There is also au increase of fibrous 
tissue. Giant cells become numerous and engulf many red cells. 

Mast cells are also found. Goodall (Edinburgh). 


849 M. B. Sohmidts Über Typbus abdominalis. Zentralbl. f. allgem. Pathol. 1907, 
‚Nr. 16. 

Es seien folgende besonders interessierende Punkte der wichtigen und gehaltreichen 
Mitteilung hervorgehoben. 

I. Zur Bedeutung der sogenannten „typhösen Lymphome“ der Leber. 

Die miliaren Leberknötchen wurden von Wagner mit den typhösen Hypertrophien 
Iymphatischen Gewebes im Varm- uud Drtisenapparat bei Typhus analogisiert, also als 
Teilerscheinung der typhösen Erkrankung des Iympbatischen Apparates betrachtet und als 
Lymphome, lympbatische Hyperplasien, Neoplasien und infektitse Granulome bezeichnet. 

Nach Schmidt kann dieses nur für den Teil der priifonnicrten Arnold-Ribbert- 
schen Lymphozytome Gültigkeit haben, die im interazinösen Bindegewebe um Gallen- 
ginge und Blutkapillaren liegen und die co unter dem Einfluss der Infektion einfach hyper- 
trophieren. 

F Der grösste Teil aber, der intraazinds liegt, wird garnicht oder nur zum geringsten 
Teil aus lymphoiden Zellen gebildet, zeigt häufig Koagulationsnekrosen und ist im Innern 
kernlos; bzw. zeigt nur sekundäre Leukovyteninfiltration. Es handelte sich hierbei nach 
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Verf. vor der Nekrose um kleine und zwar degenerativ verkleinerte atrophische epithelioide 
Leberzellen, ferner um Kapillarendothelien, Kupffersche Sternzellen, die stark phago- 
zvtär sind. Es haadelt sich also um herdfirmige akute Leberntrophicn. i 

Typhusbuzillen feblen in diesen Pseudotuberkcln der Typhusleber. 

1V. Über Teilnahme der Lymphdrtisen und Tonsillen am typhösen Prozess. 

Es interessiert besouders die Frage der Stellung der Tonsillen als Teil des lym- 
phatischen Systems and in ihrer Figenschaft als Eingangspiorte für die Infektion. 

Der Typhus ist zweifellos eine Allgemeininfektion!) wie die Affektion der Drüsen, 
Milz, des Knochenmarks und der Bazillen im Blut und Urin beweisen. Fraglich indes ist, 
ob der Typhus eine primäre Yarmkrankheit ist mit sekundärer Allgemeininfektion des 
Blutes, oder ob cine primäre T'yphämie vorliegt mit sekundärer metastatischer Lukalisation 
im Darm und lymphatischen Apparat. In diescın II. Falle wären wohl die ‘l'onsillen als 
Primärafiekt bzw. Invasionspforte anzusehen. i 

Die Eutscheidung ist zu erbringen durch die Untersuchung der nicht mit dem Darıne 
zusammenbängendeu Drüsen und Tonsillen. 

Verf. fand indes markige Schwellung nur in den Mesenterialdrüsen bzw. in den 
Zervikal-Bronchial-Axillardrüsen nichts dieser markigen Schwellung Vergleichbares. 

Das Wescn der typhôsen Drüsenschwellung besteht nun nicht in blosser Drüsen- 
hypertrophie ohne Abweichung vom histologischen Bau, und die Vermehrung, der kleinen 
Lymphozyten spielt bei der typhösen Drüsenerkrankung keine wesentliche Rolle. 

Mau findet vielmehr bei sicher typhöser Hyperplasie der Plaques und Mesenterial- 
drüsen eine Verminderung der Lymphozyten und Prävalenz der Grossen blassen phago- 
zytären Zellen mit chromatinarmen exzeptrischen ovalären Kernen (Keimzentrumszellen ? 
grosse lymphoide Leukozyten, Makrophagen, Endothelien’), also eine charakteristische 
qualitative Veränderung des Strukturbildes, grosszellige Hyperplasie und Phagozytose.*) 

Diese grussen bläschenkernigen Zellen treten zuerst nur in den erweiterten Lymphsinus 
auf, während die kleinzelligen Follikel und Follikularstränge in der Struktur unverändert, 
our verdännt, atrophisch rind;*) oder sie liegen zudem noch zwischen den kleinen Zellen 
der Follikularsubstanz, so dass die Drüse gleichmässig aus gross- und kleinzelligem Ge- 
webe ohne Andeutung der früheren Struktur zusammengesetzt schciat.*) Nekroseu be- 
treffen dann nicht nur die neugebildeten giosszelligen Teile, sondern oft auch das präfor- 
nierte kleinzellige Gewebe. 

Es handelt sich somit bei der typhösen markigen Schwellung um Verminderung der 
kleinen Lymphozyten (Atrophic des Lyinphadennidgewebes, bzw. vermindcric Umbildung 
der lymphoblastischen Stammzellen in kleine J,ymphozyten), mit vermehrter Zerstörung 
durch Phagozytose seitcus der grossen Zellen und vermehrter Abfuhr durch die ahtührenden 
-ympnpeinsse. 

Die erwähnten grossen Typhuszellen scheinen nicht aus einer Umwandlung der 
kleinen Lymphzellen hervorzugehen,*) sondern sic sind anscheinend essentiell anderer 
Natur,®) histogene Betiknlärzellen oder Eudothelien der Lympbbalınen.®) 


1) Nach A. Wolff beim Mensch eine septikopyämische Bakteriämie, bei der das 
Blut nur Transportmittel, nicht Substrat der Vegetation ist, bzw. eine Endotoxinintoxikation 
(Endointoxikation, Endotoxinämie, Endotoxikosc) vom Depot des Darmapparates ausgehend 
mit schubweiser Giftresorption. 

2) Cf. im Typhusknochenmark die Llutkürperchenhaltigen Zellen (Erythrophagen) in- 
folge Hämotropinismus (Himopsonisation). 

Leuk #) Cf. die Veränderungen der Drüsen bei akuter mycloblastischer Drlisen-(Rachen-) 
eukämie. 

4) Was A. Fränkel, Grawitz, K. Ziegler, Haedicke, Maximow von den 
grossen Iymphoblastischen Keimzentrumslymphozyten annehmen. 

#) Auch bei infektiöser Drüsengranulomatose finden sich u. U. diese grossen endothe- 
lioiden Zellen in den Iymphatischeu Keimknoten. Es ist indes sehr möglich, dass sie nicht 
etwa gealterte bloss ausgewachsene grosse Lymphozyten sind, sondern heterogene neugebildeto 
Zellen, die in gar keinem genetischen Konnex zu den kleinen Lymphozyten der Follikel- 
peripherie stehen, d.h. mithin gar nicht die eigentlichen Keimzentrumszellen sind. (Cf. dazu 
Referat Hedinger oben Nr. 314, sowie Schridde-Pappenheim, Fol. hamatol., IV, 
Suppl., S. 291.) 

Jedenfalls also lokal entstanden, nach der neuerdings wieder von Maximow, 
Schridde, G. Schwarz und Orth vertretenen Emigrationstheorie*ftr infektits entztind- 
liche Prozesse müsste man eigentlich eine Auswanderung grosser Lymphozyten des Blutes 
bzw. endothelioider lymphoider Leukozyten aunehmen, oder eine Lymphozytencmigration mit 
Umwandlung der ausgewanderten kleinen Lymphozyten zu grossen Zellen. 
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Eine derartige charakteristische bzw. sperifisrhe Affektion der runstiscn peripherischen 
‚rüsen fand Verf. unter 13 Fällen nur zweimal, wobei keine aussere Vergrösserung und 
nur mässige Hyperiimie bestand. 

la den Balgdrtisen der Zunge fand Verf. allenfalls einfache Iymphoide Schwellung, 
aber niemals +- abgesohen von dem (tehalt an Erythrozyten und Pigment — eine qualitative 
. Abweichung von der Struktur, speziell keine grosszellige Hyperplaxie. Nur fiel hier, wie 
an den Lyınphdrüsen und Peyerschen Plaques ein grosser Gehalt an Mastzellen auf. ln 
übrigen waren die 'Yonsillen in allen 13 Fällen frei von Typhusbazillen befunden. . Durch 
Kultur liessen sich dagegen bei 2 Fällen aus den Inguinaldrüsen Ta-Bazillen nachweisen. 

Ergebnis: Die Tonsillen waren stets frei von typhöser Affektion, sowohl bei histo- 
logischer wie bakteriologischer Untersuchung; an den äusseren Lymphdrüsen wurde nur 
sweimal eine Teilnahme am typhiscn Prozess histologisch, und nur zweimal eine solche 
bakteriologisch konstatiert. 

III. Ober Hämolyse bei Typhus. 

Das Himolysin des Typhusbazillus ist in vitro von E. Levy (Zentralbl. £ Bakteriol 
1901, Bd. XXX, Nr. 10/11) an Huadeblut nachgewiesen worden. ' 

Verf. bringt jetzt einige anatomische Tateachen für die Zerstörung von Erythrozyten 
unter dem Kinfluss der typhösen Erkrankung. die allerdings nicht konstant sind. 

In 2 Füllen bestand in der beträchtlich geschwellten Mils keine abnorme Pigment- 
ablagerung und auch in Leber und Nieren keine Hiimosiderinbildung, in allen übrigen 
11 Fällen bestanden aber Zeichen der Hämolyse. 

Den Massstab für gesteigerten Blutzerfall gaben Milz und Leber, erstere durch die 
Häufung von blutkörperhaltigen und Hämosiderin-Zellen oder freien Pigmentschollen, letztere 
durch das Auftreten von feinen Hämosiderinkörnchen in den Asinis (Ieberzellen und 
Kupfferschen Zellen). 

In vielen Füllen fand Verf. Hämolyse nur in der Milz, in den andern Fällen nahm 
die Leber teil. In der Glissonschen Kapsel fehlt das Pigment konstant. 

Ausser an diesen klassischen Stätten fand Verf. einmal in fast allen Lymphdrüsen, 
mit Ausnahme der Zungenbalgdrüsen, Tonsillen und Mescnterialdrüsen, intensive Hämo- 
siderinablagerung. Darmblutungen hatten aber niemals stattgefunden; desgl. fehlten alle 
Erscheinungen von hämorrhagischer Diathese. 

Neben den sideroferen Zellen und solchen mit cisenfreiem Pigment fanden sich noch 
blutkörperchenhaltige Zellen in den perifollikulären Lymphbahnen sehr reichlich, besonders 
in Zervikal- und Axillardrüsen. Die Tonsillen und Balgdrüsen enthielten vorwiegend fertiges 
Hiimosideria. 

Neben den pigmentophoren Zellen fanden sich bei der Berlincr-Blau-Reaktion auch 
diffus sich bliuende. Auch zwischen den Iymphatischen Extravasaten fand sich körniges 
intrazelluläres Hämosiderin. 

Die Lagerung der Erythrozyten und ihrer Umwandlungsprodukte in Tonsillen und 
Balgdrüsen ist eine konstante und spricht gegen zufällig lokale Hämorrhagie. | 

Sie bilden 1. einen Saum an der Grenze von lymphatischem und Bindegewebe, in 
beide Substanzen eingelagert. 2. Einlagerung in die Keimzentren der Mandoln. 

An ersterer Örtlichkeit prävalieren die Blutscheiben, an der zweiten das fertige 
Hämosiderin. | 

Somit spiclen beim Typhus die lymphatischen Apparate eine auffallende Rolle bem 
Abbau der roten Blutkörperchen. 

Dic innerhalb der Zirkulation plasmotrop geschädigten und in ihrer Resistenz heral- 
gesetzten Erythrozyten werden bei der Passage durch den Drüsenapparat hier weiter 
zersetzt. 

Es scheint, dass dabei ausser Hüämolysin auch hümopsonische Prozesse eine Rolle 
spielen. 
Für das Knochenmark hat analoge Prozesse bei Typhus u. a. Ponfik, Virch. Arch, 
Bd. LV1, beschrieben. Pappenheim (Berlin). 


350) L. Ribadeau-Dumas, Sur certaines formes de splénomégalie tuberculcuse. 
Revue mens. des malad. de l'enfance, août 1907. | 

Schwellungen der Milz kommen oft im Verlaufe tuberkulöser Erkrankungen beim 
Kinde zur Beobachtung, künnen anch die ersten sichtbaren Erscheinungen der Krankheit 
darstellen. So gibt es Fälle, wo ausser einer Milz- und Lymphdrüsenhypertrophie keinerlci 
tuberkulüse Erscheinungen bei der Nekropsie zu finden sind, man eine Pseudoleukämie at- 
nehmen möchte, und erst die histologische Untersuchung über die wahre Natur der Krark- 
heit Aufklärung bringt. Man findet eine allgemeine Hyperplasie aller die Milz bildenden 
(tewebe, cine intensive Proliferntion aller fixcn und mobilen Milzzellen, und ausserdem cinc 
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grosse Anzahl von Zellen mit Keimkernen. Ausserdem findet man mehr oder wenigor 
sahlreiche tuberkulöse Kaôtchen, in welchem auch Kochsche Bazillen nachgewiesen werden 
können. E. Toff (Braila). 


351) René Bloch, Contribution à l'étude de la tuberculose primitive de la 
rate. These de Paris 1907, pag. 180. 
Revue générale incomplete. Conticnt ume observation de tuberculose splénique à 
forme subaizue ayant évolué avec fièvre, anémie modérée ot un certain degré de lympho- 
eytose (50 °/,) Aubertin (Paris). , 


352) Felix Franke, Über die primüre Tuberkulose der Milz Deutsche mediz. 
Wochenschr. 1906, Nr. 41. 

Man wird in Fällen yon Milztumor, in welchen dié bisher bekannten Ursachen der 
Entstebung wie Leukämie, Pseudoleukdmie, Malaria, Syphilis, Alkoholismus ausgeschlossen 
werden können, in denen der Milztumor die einzige Krankheitserscheinung bildet, in denen 
nur die Wahl zwischen einfacher chronischer (idiopathiseher) Milzhypertrophie und Milz- 
tuberkulose bleibt, mit vollem Recht eine Tuberkulinprobeeinspritzung vornehmen dürfen. 
Führt sie nicht zum Ziel zur Klarstellung des Falles, so haben wir noch in der Prubela- 
parotomie ein weiteres diagnostisches Hilfsmittel, dessen Anwendung nicht zu lange hinaus- 
geschoben werden darf. Im Falle des Verf. bestand keiue Polyzythämic, 

v. Boltenstern (Berlin). 


353) F. Sehupfer, Sur la maladic de Banti (Sul morbo del Banti) cf. Referat Nr. 218. 
Gazz. Ospedal. e cliniche 1908, num. 8. 

Un homme atteint, depuis plus de deux ans, de maladie de Banti fut splénectomisé. | 
Des lors l’état général et celui du sang s’améliorérent et, chose extraordinaire, trois ans 
après l'intervention, il se produisit de l'hyperglobulie accompagnée de cyanose legere ct 
de faiblesse générale. Les ganglions lymphatiques étaient un peu gros, la thyroïde, 
tormale. Le foie, un peu agrandi, préseutait de la cirrhose au premier degré comme 
le fit voir la ponction exploratrice. Il s'agissait dans ce cas d'une vraie muludic de 
Banti et non pas d’anémie splénique. La cirrhose ne se localisa pas d'abord et de pré- 
ference dans le lobe gauche du foie. L’hyperglobulic était due peut-être à une destruction 
amoindrie des érythrocytes, le fonction hémolytique de la rate faisaut défaut. Dans ce cas 
— et dans d'autres cités pas l'auteur — on nota de la leucocytose. Après la splénectomie 
les &osinophiles, les mononucléaires et les formes de passage augmentérent beaucoup; simul- 
tanément, les polymorphes ncutrophiles dimiauaient. Par contre on ne nota pas de lympho- 
cytose relative, fréquente apres les splénectomies faites pour d'autres raisons. La splénec- 
tomie, dans ce cas, n'a pas guéri le malade, Le virus spécifique a son siège principal dans 
la rate, mais il s'en trouve de faibles quantités dans les autres organes; ainsi persistent 
les troubles morbides. Robert-Tissot (Chaux-de-Fonds). 


354) @. Impallemeni, Contribution à la connaissance de la maladie de Banti. 
(Contaibato alla conoscenza della malattia di Banti.) Bollett. Soc. Lancisiana 1907, 

c 
Examen d'un cas splénectomisé, mort cinq mois plus tard, hors de l’hépital. La 
malade est une multipare en hyponutrition. Formule sanguine avant la splénectomie: Ery- 
throcytes 2500000, leucocytes 1300, plaquettes 52000, Hb 40, neutrophiles 80°}, grands 
lymphocytes 129/,, petits lymphocytes 6°/,, éosinophiles 1°/,. 40 jours après l'opération: 
Erythrocytes 2 660 000, leucocytes 5400, Hb 35, plaquettes 210000, neutrophiles 66 °,, 
grands lymphocytes 15 °/,, petits lymphocytes 15 °/,, éosinophiles 20}, formes de passage 
2°). Après l'opération, l'état de la malade s’améliora. La cause de sa mort est inconnue. 

Robert-Tissot (Chaux-de-Fonds). 


355) @. Bilamioni, Di un reperto di midollo osseo in un polmone 3 coniglio. 
(Institut de Pathologie générale de Rome.) Lo Sperimentale 1906, anno L 
L'auteur a observé une inclusion circonscrite de male osseuse dans le Jobe inférieur du 
poumon d’un lapin. L'auteur décrit soigneusement cette formation, qui était contenue 
dans une capsule de tissu conjonctif et adhérait à une artère. Il s'agirait d’un embolus, 
qui n’est pas dégénéré, mais s’est greffé daus le tissu pulmonaire, a vécu, a proliféré. 
. La strncture du fragment fait exclure qu'il s'agisse d'une métastase due à un 
myéiome. 
Ce fuit présente un intérêt incontestable, car beaucoup d’hématologues admettent 
que la production de globules rougcs dans la rate ct dans le foie de l'adulte, au cours 
des anémics, est due à la greffe de fragments de mælle osseuse dans ces organcs. L’ob- 


" Une planche en lithographic accompagne ce mémoire. Verney (Rome). 


806) 0. Biran, Uber cine aus Knochenmark bestehende Geschwulst zwischen 
Niere und Nebenniere. Virch. Arch. 1906, Bd. CLXXX VI. | 
, Pappenheim (Berlin). 


357) Kurt Oehme, Uber die Bezichungendes Knochenmarks zum neugebildeten 
kalkloseu Kuochengewebe bei Rhachitis. Jnaug.-Dissert. Leipzig, Juni 1908. 
Pappenheim (Berlin). 


358) R. Costa, Über zwei Fälle von Osteomalazie (Betrachtungen &ber dic 
Pathogenese). Atti Soc. Milanese di Med., Bd. If, Heft 1. (1906—1907.) 
Robert- Tissot (Chaux-de-Fonds). 


369) W. 0. Meek, A Case of Osteomalacia. Lancet, July 18th 1908. 
- Female, aged 21. There was great softening of the bones. Blood counts were at 
first normal. Luter there was slight leucocytosis. 
Necropsy showed suppurative nephritis, enlargement of the thyroid and atropby of 
the thymus. Spleen large and soft. Ä 
The bones showed absorption and replacement by cellular and vascular marrow. 
Numerous ostcoclasts were found in little depressions in the bone. 
The marrow showed distinct increase of cells. The fat was diminished. | 
The cells were chiefly of the granular series, The others were lymphocytes and a 
large proportion of cells resembling osteoblasts, plasma cells and large hyaline cells. Giant 
were numerous; some were phagocytic. 
Mitoses werc- common. Normoblasts were scattered throughout. 
Goodall (Edinburgh). 


360) Hedréu, Ein Amyloidtumor des Knochenmarks. Zeitschrift f. klin. Medizin, 
Bd. LXILI, H. 1—4. 

Ein 67jähriger Bauer bemerkte einen Tumor in der rechten Brustseite, weswegen 
er ärztliche Hilfe aufsuchte. Entsprechend der nennten und zehnten Rippe sass rechts 
zwischen Skapula und Axillarlinie eine (Jeschwulst, welche der neunten Rippe angehörte, 
von fester elastischer Konsistenz war, und auf der Schnittfläche eine graue bis graurote 
Farbe zeigte. 

Die mikroskopische Untersuchung ergab, dass der Tumor aus rundlichen unregelmässig | 
geformten Körperchen bestand, die sich als amyloide Bildungen erwiesen. Das Zwischen 
gewebe bestand zum Teil aus Koochenhälkchen, zum Teil aus Knochenmarkzellen, das 
jedoch stellenweise durch ein Granulationsgewebe mit Fremdkörperriesenzellen ersetzt war. 
Fälle von Amyloidtumoren des Knochenmarks haben Hildebrand, Ophuls und Edens 
beschrieben. Im ersten Falle handelte es sich um ein Sarkom, im zweiten um syphilitische 
Neubildungen, im dritten um eine Teilerscheinung allgemeiner Amyloiddegeneration. Verf. 
glaubt, dass in seinem Falle eine primäre Amyloidablagerung vorläge, da auch im Knoches- 
mark der zehnten Rippe Amyloid nachweisbar war, Eine allgemeine amyloide Degeneration 

laubt er ausschliessen zu können, weil sich der opericrte Patient ein Jahr lang nach der 
peration sehr wohl befand und der früher vorhauden gewesene Eiweissgehalt des Urins 
verschwanden war. Hans Hirschfeld (Berlin). 


861) Lossen, Über das Verhalten des Knochenmarks bei verschiedenen Er- 
krankungen des Kindesalters. Naturhist. Mediz. Verein Heidelberg, 9. Juni 1905. 
(8. Münch. med. Wocheuschr. 1907, Nr. 39.) | 
Verf. fand bei kachektischen und marautischen Zuständen einen geringen Zellgehalt 
des Rippenmarks, dagegen bei pyogener Infektion oft Steigerung desselben. Bei Verdau- 
ungsstörungen, Pleuraempyemen und Meningitiden prävalieren die neutrophilen Myelozytes, 
bei Bronchopneumonio, Tuberkulose und Masern die ungranulierten lymphoiden Myelosytes, 
die lymphozytoiden Myeloblasten Naegelis. Die polynukleären Neutrophilen sind meist 
nur spärlich (1—3 Proz.) vorhanden; hohe Werte nur bei Empyemen und Meningitis epi- 
demica. Oft sind sie dann im Knochenmark vermehrt, ohne dass Hyperleukozytose des 
Blutes besteht. 
Kernhaltige Rote sind beim Kind reichlicher als beim Erwachsenen; bei infektiösem 
Marasmus sind sie dagegen oft stark vermindert. Pappenheim (Berlin) 
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362) &. B. Foster, A study of the cosinophilie cell as occuring in the hemato- 
poictic organs in diphtheria and tuberculosis. Journ. of med. research 1908, 

. , S. 83. 

Die Schlussfolgerangen des Verf. sind wie folgt: 

1. In Diphtherie und "Tuberkulose finden sich konstant cosinophbile Zellen in den 
hamatopoetischen Organcn. 

2. Die Toxine des Diphtherie- und Tuberkelbazillus üben cine positiv chemotaktische 
Wirkung auf die Eosinophilen aus. 

3. Dieser chemotaktische Reiz ist selektiv und nicht allen bakteriellen Toxinen eigen. 
So wurden die eosinophilen Zellen in den himatopoetischen Urganen in Fällen von Schar- 
lach, zerebrospinaler eningitis, Milzbrand, Röteln und Typhus vermisst. 

4. Die eosinophile Zelle produziert entweder sensitierende Substanzen oder Antikörper, 
die gewissen bakteriellen Produkten entgegenarbeiten, wenigstens den Toxinen des Diph- 
therie- und Tuberkelbazillus. (?) 

5. Nach intraperitonealen Injektionen von Diphtheriebazillen in Meerschweinchen, 
verhält sich die Anzahl der eosinophilen Zellen in der Mile umgekehrt proportional zu ihrer 
Anzahl in der Peritoncalfitissigkeit. i " 

6. Die eosinophilen Zellen des Moerschweinchens sind phagozytisch aktiv den Diph- 
tberiebazillus gegenüber. Amberg (Baltimore. 


Ia. Morphologische Biutuntersuchung. Blutfirbung. 


363) A. Dietrich, Die Bedcutung der Dunkelfeldbeleuchtung für Blutunter- 
suchungen. Berl. klin. Woch. 1908, Nr. 81 (s. Referat Nr. 107). 

Der Faraboloidkondensor zeigt ausserdem auch in direkten erkennbaren Verände- 
rungen Vorgänge an der Oberfläche, welche auf Verdichtungen oder Niederschlagsbildungen 
bezogen werden können, und in Blutschatten kann man sich leicht von feinen glänzenden 
Niederschlägen überzeugen, welche einer direkten Beobachtung überhaupt nicht zugänglich 
sind. Die leichtere Sichtbarkeit des Schattens im hämolytischen Serum beruht wohl hierauf, 
im Gegensatz zu der Hiimolyse im Wasser, welche vielfach wegen der Unmöglichkeit, dic 
Schatten wahrzunehmen, für eine vollständige Lösung des Körperchens (Hämoglobin und 
Stroma) angeschen wurde. | 

Die Dunkelfeldbeleuchtung ist nicht imstande, die bisherigen Untersuchungsmethoücn, 
sei es die direkte Beleuchtung im Mikroskop, sei es färberische Darstellung, zu ersetzen 
und zu verdrängen, sie vermag nur ergänzend in das wissenschaftliche Rüstzeug ein- 
zutreten. Ein Gewinn ist es, es mit dem Paraboloid gelingt, so zarte Objekte wie 
Blutschatten, welche sonst nur dem geübten Mikroskopiker sichtbar waren, deutlich zu 
demonstrieren und in ihren Veränderungen zu verfolgen, und dass es zum erstenmal wohl 
möglich war, so feine rasch ablaufende biologische Vorgänge wie die Auflösung des Blut- 
körperchens im Wasser mikrophotographisch aufzunehmen. 

Zu der Frage uach dem Kau der Blutkörpercheu erlauben die Bilder ciudeutig 
Stellung zu nehmen. Dic Blutkörpercheu sind Bläschen (Protoplasma und Lipoide), welche 
ein flüssiges Endosoma, vorwiegend Hämoglobin einschliessen, ohne Gerüstwerk, ohne sog. 
Stroma. Eine Membran in dem Sinne einer besonderen isolierten Oberdächenschicht besteht 
nicht, das ganze Plasma bildet die Hülle, v. Boltenstern (Berlin). 


364) G. Wiassow und A. Krjukow, Über eine neue Methode zur Fixierung von 
Trockenpräparaten von Blut usw. in erwärmtem, flüssigem Medium. (Aus 
der anatomischen Abteilung des städtischen Krankenhauses Sokolniki in Moskau.) Medi- 
zinskoje Obosreuie.1908, Nr. 11. 

Hohe Temperatur als Fixierungsmethode für Bluttrockenpräparate, vor vielen Jahren 
von Ehrlich vorgeschlagen, genieast bis auf den heutigen Tag des Bürgerrecht in der 
hämatologischen Praxis. Trotzderh man gegenwärtig viele verschiedene Medien kennt, 
welche ebenso wie die bohe Temperatur zur Fixierung von Trockenpriparaten bestimmt 
sind, um in denselben Leukozytenkömungen hauptsächlich mit deu Triaziden von Ehrlich 
und Pappenheim, sowie auch mit Ehrlichschem Hämatoxylineosin, dem Pappen- 
heimschen Methylgrtinpyronin zu färben, so bleibt doch dic Ehrlichsche Methode die 
vollkommenste hinsichtlich der Fixation und der nachfolgenden elektiven Wirkung des 
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Farbstoffes, numentlich in bezug auf etwaige Körnungen in den Leukozyten. Die Fixie- 
rung von Trockenpräparaten durch hohe Toinperatur kann entweder mittelst erwärmter 
Luft oder in erwärmtem, Alissigen Medium erreicht werden. Letztere Metbode wurde be- 
reits im Jahre 1896 von einem der Autoren, nänlich von Wlassow vorgeschlagen und 
praktisch verwertet. 10 Jahre später machte derselbe Autor in der Moskauer Thera- 
utischen Gesellschaft eine Mitteilung über Fixation von Blutpräparaten in erwärmtem Ol. 
dieser Methode haften aber gewisse Mängel an, und zwar in dem Sinne, dass die Tempe- 
ratur im Öl rasch steigt, und leicht den erforderlichen Grad überschreiten kann. Ausser- 
dem sind die in Öl fixierten Präparate etwas trübe. Infolgedessen schlagen nun die 
Autoren ein anderes Medium vor, welches jene Mängel vermissen lässt, und die Ausführung 
des Experiments noch bedeutend vereinfacht. Dieses Medium ist das Xylol, dessen Siede- 
temperatur zwischen 135— 142° liegt, nod somit der Temperatur entspricht, welche von 
Rubinstein vorgeschlagen und von Pappenheim und anderen Autoren als die beste 
für rasche Fixierung von Präparaten anerkannt wurde. Nach den Beobachtungen der 
‚Autoren sind zur Fixierung von Präparaten in Xylol mit einer Siedetcmperatur vun 
140—142° ı—b Minuten erforderlich, was hauptsächlich von der Dicke der aufgetragenen 
Schicht abhiingt, da, je dicker die Schicht ist, desto Jünger die Fixation dauern. muss. Hat 
man aber Xylol mit Siedetemperatur von 135—137°, eo kann man den Siedepunkt dieses 
Xylols durch den Zusatz einer geringen Quantität Öl, beispielsweise Vaselinum liquidum, 
künstlich bis 140—142° steigern. Andererseits kann man auch im Xylol mit einer Sicde- 
temperatur von 135—137° Präparate fixieren, nur ist dazu entsprechend mehr Zeit, und 
zwar ‘/,—'/, Stunde erforderlich. Die aus dem Xylol herausgenommenen Präparate er- 
scheinen vollständig durchsichtig und rein, wenn nicht eine zu grosse Quantität von Pri- 
paraten auf einmal fixiert wird. Ist dics aber der Fall, oder ist das Xylol nicht rein 
genug, 80 bleiben auf den Präparaten kleine Streifen und Flecke zurlick, welche aber 
leicht verschwinden, wenn man die Präparate in Äther bringt. Die Fixation von Trocken- 
präparaten in Xylol wird im gewöhnlicheu Laboratorinmsglas, am besten in einem solchen, 
das sich in der Richtung zum Halse verjüngt, ausgeführt. In den Hals eines solchen Ge- 
füsses stellt man einen Pfropfen hinein, durch den ein Glasröhrchen verläuft, in das die 
Xyloldämpfe hinaufsteigen, und in welchem sich dieselben abkühlen. In ein Gefäss von 
76 ccm Raumgebalt bringt man ca. 25 ccm Flüssigkeit, und bringt hierauf das Gefäss in 
einen gewöhnlichen Ständer mit Asbestplatte. In eiuigen Minuten wird durch cine be 
liebige Wärmequelle dic Flüssigkeit zum Sieden gebracht. Die Präparate werden zusammen- 
gelegt, in das siedende Medium gelegt, und das Gefärs mit einem Pfropfen geschlossea, 
durch den ein Giasrohr geht. Nach Ablauf der zur Fixation erforderlichen Zeit wird das 
Gefäss mittelst ciner Holzklammer vom Feuer genommen. Die Präparate werden dans 
einzeln mittelst Pinzette aus der Flüssigkeit herausgenommen und in Äther gebracht. 
M. Lubowski (Wilmersdorf-Berlin). 
365) F. Winkler, Über intraurethrale Lebendfärbung der Leukozyten und der 
Epithelzellen. Monatsh. f. prakt. Dermatol. 1906, Bd. XLVI. 
Pappenheim (Berlin). 
366) Me Neal, A Note on Methylene violet as one of the Nuclear Dyes in the 
Romanowsky Stain. Amer. Joum. Anat. 1908, Bd. V, Nr. 2, p. 6 (see Fol. haem. 
1906, Bd. IIL, p. 562). 

L. Michaelis und Giemsa legen, im Gegensatz zu Unna, dem Methylenviolctt 
des polychromen Methylenblau kciuen färberischen Wert bei, sondern beziehen die Kot 
färbung der Protozocnkerne nach Romanowsky sowie der Lymphozytenkörnchen von 
L. Michaclis und A. Wolff-Eisner auf das Methylenazur. 

Demgegenüber hat Pappenheim gezeigt, dass die Metachromasie der Mastzellkörner 
bei Polychromblau nicht durch Azur zustande kommt und als nicht durch dieses zu er- 
klären ist, vielmehr hier die Karbinolbase des Methylenviolett das wirksame Prinzip 
sein USB. 

Vert. fand nun, dass cine sodaalkalische Lösung von Methylenviolett zu Azur | 
(d. h. Mcthylenblau +4 Azur) zugesetzt, eine dem polychronen Methylenblau völlig anslogr 
Lösung gibt. | 

Kerner fand er, dass das mit Äther aus Polychromblau extrahierte Nochtsche Rot 
aus Methylenblau nicht Azur, sondern grüssteuteils reines Methylenviolett ist. Dieses 
Methylenviolctt, in Wasser unlöslich, löst sich gut in wässriger Metbylenblaulisung. 

Verf. empliehit folgende Farblösung: 

Methylenblau 

Methylenviolett 

Eosin ai =, 12 

Methylalkohol 100. Pappeuheim (Beilin). 


367) F. H. Joseph, A modification of the Romanowsky stain. Lancet, 
Sept. 19th 1908. 

._ Solution 1. Dissolve 1 gramme of Grubler’s ordinary methylene blue in 100 c.c. of 
distilled water. After 24 hours decant the supernatent fluid and to SUc.c. add 10 co. of 
me aqueous solution of sodium hydrate. The mixture is heated to 56—60° C for 24 or 

ours. 

Solution 2. Grubler’s eosin, yellow shade, water soluble, 1 gramme in Gc.c. ab- 
solute alcohol and 95 c.c. distilled water. To 36 c.c. of solution 1 add 50 c.c. of methyl alco- 
hol (Merck) shake and add 80 c.c. of solution 2. Make up to 350c.c. with methyl alcohol, 
Rather more of solution 1 is sometimes required. The stain is used undiluted for one 
minute and then diluted four times for 3 minutes. It may be dried to a powder and is 
then made up as required by adding to 0,3 grm 10 c.c. of distilled water and then after ten 
minutes methyl alcohol up to 100 c.c. Goodall (Edinburgh). 


368) V. Bouney, A New and Rapid Triple stain. Journ. of Path. and Bact. 1908, 
No. 13, p. 74. (Virchows Archiv CXCHI, 8.) 
Solution 1. Methyl-Violet 0,25 grm, 
Pyronin 1 gm, 
Distilled water up to 100c.e. Heat and filter. 
Solution 2. To 100 c.c of acetone add drop by drop a 2 per cent watery solution 
of orange Q until a precipitate has formed and again disappcared. 
iter. 

Fix material in glacial acetic acid 1 part; absolute alcohol 2 parts, alcohol alone or 
sublimate solution. (Chromates and formalin render the method useless unless the sections 
are treated with oxidising agents.) Stain for 2 minutes in solution 3. Wash ‘in water 
aud wipe the slide. Flood the slide with solution 2 till no more colour comes out. Wash 
in acetone, transfer to xylol and mount. The stain differcntiates plasma cells well. It 
has not been successful in the case of blood films. Goodall (Edinburgh). 


369) A. Eapponbeim, Panoptische Universalfürbung für Blutpräparate. Med. 
Klin. 1908, Nr. 32. 7 

Das neue kombinierte May-Giemsäverfahren nach Pappenheim liefert eine panoptische 
Romanuwskyfärbung mit guter Darstellung aller azurophilen Substanz auch des Protosoenchro- 
matins aber auch mit gleichzeitiger tadelloser Färbung des Hämoglobins, der eosinophilen 
und neutrophilen (iranulatiunen. Das Verfahren vollzieht sich in seinen sukzessiven Etappen 
tolgenuermassen: 1. Fixation des lufttrockcnen Deckgläschens (in Cornetpipette) durch 
May-Grünwaldsche Lösung etwa 3 Minuten. 2. Durch Zufügung von 2-3 Tropfen 
Ayu. dest. Einleitung der Mayfärbung, welche zuerst den rein rosafarbenen Untergrund 
uer eosingefärbten Erythrozyten liefert. Färbungsdauer 3—4 Minuten. 3. Blosses Ab- 
giessen der Maylösung und Zufügung ciner konzentrierten Giemsalösung (etwa 3 Tropfen 
Stamınlösung auf 2—3 ccm Aqu. dest.). Férbungsdauer 4—5 Minuten. 4. Kräftiges Ab- 
spülen in Aqu. dest. Trocknen (nicht über der Flamme!). Eiubetten. 

Auf diese Weise werden die zartesten und fcwsten Struktureinzelheiten zur Dar- 
stellung gebracht. Dic erhaltenen Bilder vereinen die zarte Strukturzeichnung und die 
farbe risenen Kontraste des Mayprüparates mit den qualitativen Vorzügen (Azurrot, Kern- 
strukturen) des Giemsapriparates. v. Boltenstern (Benin). 
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Monographien, Lehrbiicher. 


374, Samuel Howard Burnett, The Clinical Pathology of the Blood of 
Domesticated animals. ‘Taylur & Carpenter, Itham N. Y. U. 8. A. 1908, 800, 
pp. 156. 

This little volume promises to be distinctly useful, not only to the veterinarians for 
whom it is intended, but to all who have to use domestic animals for Laboratory purposes, 
“8 it contains very careful accounts of the blood of all the animals in ordinary usec for 
“rperimental purposes. In looking over the tables which are given it is evident that 
there is still a good deal of work to be done ia the direction of cstablishing normal 
leures, a8 the variations are so wide that it would be difficult to use them without further 


information. Rut Burnett has certainly collected all the information which can at pre 
he obtained. The special diseases of the blood are dealt with perhaps rather too x 
from the point of view of human pathology. ‘There is evidently as yet a paucity of 
formation with regard to pernicious anaemia, leukaemia etc., in animals; it is to be h 
that Burnett’s book will stimulate investigation in this direction. The infec! 
diseascs of animals are dealt with much more satisfactorily. The literature is very ı 
plete, and there are numerous illustrations of organisms etc. It is perhaps to be regre 
that these are only in black and wlute, while a large number of plates are give: 
blood conditions in the human subject. The synopsis of the methods of blood examina 
is accurate and sufficiently fall, and the book will undoubtedly be very useful. 
Lovell Gulland (Edinbergh 


371) Guglielmo Sehifone, Contributo alla morfologia comparata dei leuco 
nei vertebrati. L Mammiferi et Uccelli (con 6 tavole in cromolitografia). (Isti 
di patologia medica dimostrativa della R. Universita di Napoli diretto 
Prof. P. Castellino.) Napoli, Stabilimento tipografivo Michele d’Auris, Tribunali 386, 1 

Schifone, dans un court historique, montre l’évolution de nos connaissaures 
les leucocytes depuis Herosun ct Spallanzani jusqu'à Ebrlich et ses continuat 
L'histologie comparée du sang compte 4 son actif successivement les travaux de Hir: 
feld (1897), Grüneberg (1900), Meynertz (1902) et'), parmi, les plus ri« 
Mezincescu, Tallquist et Willebrand, Batty Shaw, Busch et Van Berg 
Bidanet eto. Jl reste encore beaucoup à glaner dans ce vaste champ de l’hématui 
animale. 

L'auteur a examiné et étudié le saug d'un grand nombre de mammifères, d'oise 
do reptiles, d'amphibiens et de poissons. Il borne ce premier mémoire au sang des maz 
feres et des oiseaux. Il adopte les principes de In classification d’Ehrlich ct 
méthodes. La préparation des fixations sèches était faite par les vapeurs d’osmium | 
ou par la solution forte de Flemming (Jolly). La coloration au bleu de méthylène- 
s’opérait soit en deux temps, d'après le procédé de Boccardi, soit à l'aide des melaı 
de Romanowsky les plus divers. La fixation. avaut Ia dessiccation, et la coloration 
bleu de méthylène, à l’bematoxyline, surtout à In solution aqueuse de pironine révélen: 
plus fins détails de la structure nucléaire. 

La mise en évidence des granulations cytoplasmiques exige l'emploi — de frou 
isolément — des couleurs dites acides (éosine, viange G, fuchsine acide, induline, 
acide etc.) - 

Pour la chromntine recourir de Ja même tacon du bleu de méthylène, au vert 
au violet de méthyle, au violet dahlia, au violet de gentianc, à la pirouine etc. 

Eo outre, le triacide d’Ehrlich, In solution glycérinée d'orange — indulin 
éosine à parties égales (pour les éosinophiles), le bleu de méthylène et lu eolution acét 
de dahlia (granulations basophiles) ont eté toujours utilisées. De même le bleu polycin 
pour les mastzellen ot le vert de méthyle — pirovine de Pappenheim — pour les ¢ 
plasmes basophiles. 

I’anteur passe alors en revue les diverses cspèces dont il a cxaminé Ic sang. | 
le cheval, il remarque, comme nous même, I’cxistence do quelques grands lymphocyte 
note des mononucléés petits; il remarque In difficulté de mise en évidence 
granulations neutrophiles dans les polynucléés. Il estime quo les éosinophiles du ch 
ont surtout de l’affinité pour l’6osine, mais eu ont beaucoup aussi pour l’induline et l’ora 
il a parfois, normalement, trouvé de rares myélocytcs neutrophiles. Le sang de l'âne ı 
différencio guére de celui du cheval. | 

Dans le sang de Bos taucus (taureau) les polynucléés neutrophiles ont 
granulations rappelant celles de l'homme; les mononucléés ont une incurvation du m 
exagérée. 

me Les leucocytes de Bubalus buffelus n’ont encore fait l’objet d'aucune reche: 
ils ressemblent beaucoup à ceux de Bos taurus. | 

Sus scrofa (porc): il existe tous les intermédiaires entro les divers type 
lymphocytes et de mononucléés. Les éosinophiles rappellent ceux du cheval. Les gr 
lations neutrophiles sont du tyfe équin. Les mastzellen ont un noyau arrondi. 

Ovis aries (brebis): tous les éléments du sang sont de plus petit volume que 
les espèces ci-dessus. Il existe des mononucléés à noyau annulaire. Le triacide colon 


1) Die bezüglichen komparativen Mitteilungen von Pappenhe — Virch. A! 
1899, CLVII, S. 74ff.; Ztschr. f. klin. Medizin XLII] (Spermophilus und  _etus) sche 
dem Verf. entgangen zu sein. (P.) 
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granulations neutrephiles en un rouge plus vif que chez les autres animaux. Tes éosino- 
phues sont analogues à ceux de l'homme. On voit ca et là quelques myctlocytes neu- 
trophiles. 

Capra hircus (chévre-bouc): les leucocytés sont de petite taille; les neutrophiles 
ragissent eu violet au oontact du triacide. Jes éosinophiles sont identiques à ceux de 
a brebis. 

Canis familiaris (chien): les globules bancs ont déjà été bien étudiés par divers 
auteurs. Les granulations neutrophiles sont plus petites et plus denses que chez l'homme, 
les fosinophiles plus grosses que celles de lanc; présence de quelques myéloeytes nen- 
trophies. 

Lepus cuniculus (lapin): Lymphocytes petits et grands; mononucléés à noyau 
rond, volunineux, à cytoplasma abondant et à noyau cu fer à cheval (formes de transi- 
tion, polynuciéés à grosses granulations amphophiles; quelques myélocvtes à petites granu- 
lations basophiles. !, 

Ca via cobaya (cobaye): le sang en est déjà bien connu (Kurloff). 1 eat singulier 
que Schifone n'ait pas rencontré Jes grands mononuclees à vacuoles de Kurloff. 

Erinaceus europacus: les neutrophiles sont du type humain, les &osinophiles à 
grains un peu plus gros que chez l’homme. 

Mus musculus (souris): Les granulations ueutrophiles sont plus marquées?) que 
chez l’homme, do même leg éosinophiles. 

Plecotus auritus (Chauve-souris oreillard): Les granulations neutrophiles sont 
plus petites que celles de l'homme: les éosinophiles piue petites que celles de tous les 
autres mammifères. 

Pour ce qui est des oiseaux, le sang a été déjà examiné par Bizzozero, Torras, 
Petrone, Gruncberg mais ce sujet est Soin d'être épuisé. Nous résumercus les données 
au protetype dindon et n’indiquerons ensuite que les particularités des espèces. 

Meleagrie gallopavo (dindon): Inégalité de taille des lymphocytes et des mono- 
nucléés, des éléments, mononucléés, à noyan rond, bilobé, ou encore binucléés ont des 
granulations nombreuses polyacidophiles en bâtonnet. On rencontre, de plus, des leucocytes 
moncpucléés à noyau rond ou bilobé avec très volumineux grains éosinophiles. Il existe 
enfin des leucocytes mononucléés à granulations petites, irrégulières, inéyales, très baso- 
philes, métachromatiques (mastzellen). 

Gallus domesticus (coq): Les mononucléés sont fortemant amiboides. Le noyau 
dus polynucléés est tri- ou quintilobé a lobes arrondis; le cytoplasma contient de nombreuses 
granulations en bAtonnet ou fusiformes polyacidophiles. Leucocytes mononucléfés à grains 
tosinophiles plus gros que ceux de l’homme; mononucléés à granulatious de mastzellen. 


Anser domestica (oie): Les leucocytes à granulatious en bätonnet polyacidophile 
ent un noyau polymorphe. Laucocytes à noyau unique ou exceptionellement bi- nu trilobé 
et à grains éosinopbiles du type humain. Quclques cellules du type myélocyte. 

Columba livia (tourterelle ordivaire): Les cellules à granulations en bätounets 
polvacidophiles ont des bâtonnets greles, longs, réfriogents. Les cellules à grains éosino- 
philes ont des grains plus gror que chez l’homme. Il existe des mononucléés à grains 
irréguliers, basophiles (mastzellen). 

Columba turtur ‘tourterelle): Tes hätonnets polyacidophiles sont plus courts. Les 
éosinopuiles sont littéralement bourrés de granulations. 

Turdus merula (merle): batonnets polyacidophiles du type vie--grains énsinophiles 
plus petits que chez l’homme. Mastzelicn à grosses wranulations bactériformes. 

Cloris ortensis (espèce |?| d'un genre “gros bee“): bâtonnets polyacidophiles plus 
petits que chez le merie. Gianulations éosinopbiles petites. Grauulations des mastzellen 
rares et irrégulières. 

Fringilla domestica (pinson): Mononucléés tres amib¥ides a énorme noyau ct à 
tstoplasme plus réduit que chez ics autres oiseaux. Leucocytes à bätonnets petits, trapus 
polyacidophiles, munis d'un noyau extraordinairement polymorphe, divisé. Très rarcs leuco- 
tytes à noyau volumineux bilobé, A cytoplasme muni de grains gros, ronds ou ovales 
éosinophiles; quelques myélocytes rappellent ceux des mammiferes. Deux catégories do 
mastzellen — les unes à graaulatious rares, irrégulières, d'autres à grauulations très 
fines, très basophiles. 


— 
— — — 


'y et mastzellen (?) (P.) | 

 Schon Fhrlich- gibt in Anämie I, S. 89 in Übereinstimmung mit Hirschfeld 
an, dass die nceutrophilcu Sperialgrauula der Maus nicht 30 ohne weiteres inn fixicrten 
Präparate mit Triazid darstellbar sind. 


A] . + 9 ° 6 
Fol. haemaicicass. VI Band. 1. 23 
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Fringilln cœlebs (variété de pinson): bâtonnets polyacidopiiles comme chez !e 
moincau; le même pour les évsinophiles. 

Fringilla carduvlis (chardonneret): Leucocytes polymorphe-nucléaires à granv- 
lations cn bâtonuets courts et gros, wais rares pseudo-éosinophiles. Leucucytes à noyau 
unique très gros, et tres nombreuses grauulations rondes très petites (plus que chez tout 
autre animal) rétringentes. Mastzcllen A grains rarcs. 

Schifone dednit de ces résultats des cousidérations zur le plan de structure des 
leuoorvtes des miammifères et des oiseaux. U fait remarquer jl’aualog'e À cet égard entre 
ces deux groupes, ce qui contraste avec Jes differences dans l’état des hématies. A relever 
surtout l'identité des tyinphocytcs et des munenutléés (Ferrata). Ic volume des leues- 
cytes, surtont dex grauuleux, est un peu plus grand chez les marmilères que chez ls 
viseaux; c'est l'inverse pour Jes globules ruuges. Les différences entre leucocytes chez kz 
divers manupiferes sont minimes par rapport aux différences de volume dus hematies. 

Chez Ja chauvc-souris les leucocytes sont particulicrement. petits (uu tiers de moins 
que chez l'homine). 

Schifone passe un revue dans un travail de. comparaison synthétique les diverres 
espooes leucocytaires. Il admet la mobilité desiymphncytes. I) n’abordc yas la question de- 
granulations uzurophiles des lymphocytes et mononuciéés. Il tient pour l'hnmologue des 
leucocytes à granulations neutrophiles des mammiferes la cellule à batonuets polyarido- 
philes') des oiseaux. 

La présenct des granulations neutrophiles cst l'apanage des polyoucléés de pretqct: 
tous les mammifères’), à de rares exceptions près et avec qualques nuances colorantes. L'auteur 
diseute longucsnent les assertions de Hirschfeld relativement aux granulations neutto- 
philes. I] cite les recherches de Marino qui a vu que les granulations neutrophiles étaient 
thesmuetabiles, les éosirophiles thermolabiles. Schifone s'éteud ensuite longuemeut sur 
les acidophiles ot les masterlien des oiseaux. Nous renvoyuns le lccteur à ce chapitre. Il 
termine pour Ja discussion de questions doctrinales sur Ja purenté des lencocytes. Sacs 
être dupmatique, il incline à penser qu'il faut distinguer avec Ferrata a) d'une part Jc 
lymphocyces et les monouucléés, b) et d'autre part, les éléments polynucléés granuleux. 

es premicrs eont uais outre eux par un nombre infini d'intcrmédiaircs en circulation dans 
le sang; ceux de la seconde catégoric se trouvent au stade de développement qu'ils présen- 
tuievut: eu passant dans le sung à l’état de maturité et ils sont bien distinctes les uns 
des autres; mais ils ont probablement une origine unique: Ja cellule mutrici«ile 
serait l'elesacnt médullaire indifférencié, myélocyte hasophile homogène, [Grosslÿmphwrte 
de Pappeubeiu]; l'auteur cite Dominici à l'appui de son dire. | 

Ceux de Ja première catégorie ont une origine lymphatique: les lymphocytes des 
ganglions péuétrent dans le sang et subissent la toutes les métamorphoses ultérieures de 
déveluppement qui Ics conduiseut en pas-ant par le stade grand mononucléé aux formes à 
nosan inensve et divisé. Sabrarès (Rordeuux). 


1) Ich schliesse mich dieser Ansicht völlig an. Die azidophilen Stäbcheugranula der 
Vögel sind lediglich pseudososinophile Spesialgranula und nicht wie Ebrlich in den 
tarbenanalytischen Untersuchungen (z.B. 8.91) meint, eosinophil. Sic vertreten funktionell 
die feinküruigen neutrophilen oder amphophilen Spesialhérnungen der Säuger.. (P.) 

*) Cf. v. Nicgolewsky, Dissertation. München 1894, 
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Aus der medizinischen Klinik in Heidelberg (Gebeimrat Professor Dr. Krehl). 


Über Veränderungen der blutbildenden Organe 
bei experimenteller Polycythämie. 


Von 


Dr. S. Itami aus Japan, 





Vor einiger Zeit wurden im Laboratorium unserer Klinik von Herrn 
cand, med. Hess Untersuchungen über den Einfluss künstlicher Plethora auf den 
Zirkulationsapparat ausgeführt.!) Das Verfahren war dabei derart, dass Kaninchen 
zwei- bis dreimal in der Woche eine Infusion von 30 bis 40 ccm defibrinierten 
Kaninchenblutes erhielten. Es lässt sich auf diesem Wege leicht eine Form 
linger dauernder Plethora hervorrufen, die grosse Ähnlichkeit mit der Vaquez- 
schen Polyzythämie des Menschen zeigt: die Anzahl der Erythrozyten und der 
Hämoglobingebalt steigen im Laufe der Zeit auf das Doppelte der Norm oder auf 
noch höhere Werte, alle Gefässe, besonders die der Koniunktiven, des Augen- 
hintergrundes und der Ohren, sind stark gefüllt, zum Teil auch geschlängelt, bei 
der Obduktion fällt die enorme Blutfülle aller Organe auf. 

Man weiss aus jetzt schon recht zahlreichen Sektionsbefunden, dass bei der 
Hyperglobulie des Menschen regelmässig, soweit ich sehen kann, eine oft erheb- 
liche Hyperplasie des roten Knochenmarks gefunden wird.?) 

1) Die Arbeit wird im Archiv für klinische Medizin erscheinen. 

9 Türk, Wiener klin. Wochenschr. 1904, S. 160. 

Weber und Watson, The Brit. med. ‘Journ. 1904, March 26, S. 729. 
R. Blumenthal, Bull. de l’Acad. roy. méd. de Belg. 1905, S. 22, 
Hutchinson und Miller, Ref. Fol. haematol. 1906, S. 401. 


Hirschfeld, Med. Klinik "1906, S. 589. 
Naegeli, Blutkrankheiten und Blutdiagnostik 1908, S. 408. 
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Über den Zustand der blutbildenden Organe bei experimenteller Hyperglobu- 
lie, die ja nur eine Susserliche Ähnlichkeit mit der Vuquesschen Polyzythämie 
bat, ist noeh nichts bekannt, speziell nicht über die Frage, in welcher Weise die 
blutbildenden Organe, besonders das Knochenmark, auf länger dauernde Zufahr 
von Blut reagieren. Ich folgte daher gern einer Aufforderung von Herrn 
Dr. Morawitz, Untersuchungen nach dieser Richtung anzustellen. Herrn 
cand. med. Hess din ich für die Überlassung des Materials zu grossem Danke 


verpflichtet. 


Die Organe (Knochenmark des Femur, Lymphdrtisen und Milz) wurden stets auf 
Ausstrichen und in Schnitten untersucht. Die lebenswarmen Organstücke warden in 
Müller-Formol fixiert, in Paraffin eingebettet und mit Hämatoxylin-Eosin, Giem+ascher 
Lösung und Triazid nach Ehrlich gefärbt, die Abstriche nach Jeuner-May-Grün- 
wald. Es mag hier noch bemerkt werden, dass nur vollig ausgewachsene Kaninchen zu 
den Versuchen benutzt wurden und dass ferner Knochenmark immer möglichst aus der- 
scibeu Stelle des Femur zur Untersuchung kam. 


Die folgenden Protokolle geben eine kurze Übersicht über die im wesent- 
lichen übereinstimmenden Befunde bei vier Kaninchen, 


Kaninchen I. (Nr. 33.) 


Dem Tier wurden innerhalb von 40 Tagen im ganzen 16 intravenöse Infusionen 
von Kaniachenblut gemacht. Die Anzahl der Erythrozyten stieg langsam von 4,7 bis 
12,8 Millionen, der Hämoglobingehalt von 74°), auf 170°), (nach Haldane). 

Das Kaninchen wird durch Entbluten getötet. Das Knochenmark des Femur 
fällt schon ınakroskopisch durch seine Blässe und seine deutlich vermehrte Konsistenz auf. 
Im Abstrichpräparat frappiert vor allem die grosse Armut an kernhaltigen roten Blut- 
körperchen, so dass man init der Immersionslinse längere Zeit suchen muss, bis man cinige 
Exemplare findet. Die Verminderung betrifft in ungefähr gleicher Weise die Normoblasten 
mit orthochromatischem Protoplasma und die polychromatophilen jüngeren Formen mit 
grossem blassem Kern. Im übrigen ist zu bemerken, dass neben ziemlich spärlichen 
peeudoeosinophilen Myelozyten die ungranulierten Formen mit stark basophilem Prota- 
plasma (Myeloblasten von Naegeli und Schridde) auffallend zahlreich sind. In geringer 
Anzahl finden sich junge Myelozyten mit ganz spärlichen, feinen, violetten Granulgtionen. 
In Schnittpräparat tritt vor allen Dingen eine deutliche Änderung in der Struktur des 
Knochenmarks zutage. Der Hauptanteil wird von einem ziemlich engmaschigen, fibrösen, 
rellarmen Netzwerk gebildet, während das Fettgewebe und besonders die Partien der herd- 
weise angeordneten zelligen El: mente in den Hintergrund treten. Unter den zelligen 
Eiementen finden sich, entsprechend den Befunden in den Abstrichpräparaten, nur sehr 
wenig kernhaltige Rote, so dass man nur selten in einem Gesichtsielde (Oc. 3, Climmer- 
eion) mehrere Exomplare findet, während im Kontrollpräparaet eines normalen Kanischens 
in jedem Gesichtsfelde kernhaltige Rote in grösserer Zahl anzutreffen sind. Kernteilungs- 
figuren kernhaltiger Koter konute ich trotz Durchmusterung zahlreicher Präparate nicht 
finden, während garz vereinzelt Myelozytenkcernteilungsfiguren beobachtet wurden. Myclo- 
zyten und ungrannlierte Elemente sind fast in gleicher Auzanl vorhanden, soweit man bei 
der ungleichmüssigen, berdfirmigen Verteilung dieser Zellen ein Urteil abgeben kann. Da» 
fibröse Netzwerk weist bei starker Vergrösserung eine zivinlich lockere, gequollene Be- 
schaffenheit auf. Die epärlichen Zellen baben vielfach stcrutérmig verästelte Augläufer, 
so dass man unwillkürlich an Schleimgewebe erinnert wird.. Die Muzinreaktion mit Musin- 
karmin fällt aber negativ aus. Zu erwähnen ist noch, dass sich im Knochenmark, teils 
frei gelegen, teils von Phagozyten (Makrophagen) aufgenommen, in ziemlich grosser Menge 
Zerfallsprodukte roter Blutkörperchen vorfanden. Knochenmarksriesenxellen sind nur in 
geringer Zahl vorhanden. 

Die Milz ist dunkelhlaurot, sehr weich, rtark vergrässert. Im Abstrich sieht man 
zahlreiche Erythrozyten. nur wenige Lymphozyten. Myeivzyten und kernhaltige Rote 
fehlen. Im Schnitt ist besonders dus Hervortreien des Pulpagewelıs zu bemerken. Es 
ist ungemein blutreich, die Venensinus sind strotzend mit Blut und mit Zerfallsprodukten 
roter Blutkörperchen gefüllt. Diese letzteren bilden zum Teil grobe Hauten, die teils extra- 
zellulär. teils iunerhalb grosser einkerniger Phiurozyten gelegen sind und deutliche Eisen- 
reakiiyn zeigen. Auch im Schnitt sad kernhaluge Rute older Myelozyten nicht nacbweis- 
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bar. Die Lymphfollikel sind ziemlich klein, Keimzentren kaum angedeutet. Das binde- 
gewebige Gerüst der Milz weist keine besonderen Veränderungen auf. 

Von dem Befund in den Meseuterialdrüsen ist nur die Auwesenheit mässiger Mengen | 
von Zerfallsprodukten roter Blutkörperchen zu bemerken. 


Kaninchen Il. (Nr. 38.) 


Die Transfusionen von Kaninchenblut erstreckten sich über 11}, Monate. Während 
dieser Zeit stieg der Hämoglobingehalt zunächst von 80°/, auf 135°/,, sank dann trotz 
Fortsetzung der Infusionen auf 45°/, ab und stieg gegen Ende des Versuches wieder: auf 
95°/,. Auf diese merkwürdigen Verhältnisse soll hier nicht eingegangen werden. 

Im Knochenmark des Femur findet sich bei Zählung von 300 Zellen folgendes Ver- 
hältnis der zelligen Elemente: Ungranulierte Iymphoide Zellen (Myeloblasten) 31°/,, Myelo- 
syten 17%,, Polymorphkernige 370/°, Erythroblasten 15%,. In Kontrollpräparaten von 
normalen Kaninchen, die sonst ünter denselben Bedingungen gelebt hatten, war das Ver- 
hältnis im Durchschnitt dagegen folgendes: Ungranulierte 15°/,, Myelozyten 26,5°/,, Poly- 
nukleäre 29°/,, kernhaltige Rote 29,5%/,. Es findet sich also auch bei diesem Kaninchen 
eine deutliche Verminderung der kernhaltigen Roten und Myelozyten, die ziffernmässig 
rund auf die Hälfte reduziert erscheinen. Im ganzen sind aber die Veränderungen bei 
dem Kaninchen II erheblich geringer, wie bei dem Tier Nr. I, besonders fehlt die im 
vorigen Fall so deutlich hervortretende fibröse Umwandlung des Knochenmarkes. Auch 
werden allerdings nach längerem Suchen einige Kernteilungsfiguren von Erythroblasten 
gefunden. Im übrigen weicht der Befund nicht erheblich von dem bei Kaninchen Nr. I 
ab. Nur finden sich in allen Organen weniger Zerfallsprodukte roter Blutkörperchen. 


Kaninchen III. (Nr. 44.) 

Innerhalb von 75 Tagen werden dem Tier 22 Blutinfusionen gemacht. Der Hämo- 
globingehalt ist am Schluss des Versuches von 75°/, auf 180°/,, die Anzahl der Erythro- 
zyten von 5 auf 10,4 Millionen gestiegen. 

Die Auszählung der Knochenmarksabstriche ergibt folgendes: Ungranulicrté 28°/,, 
Myelozyten 19°/,, Polymorphkernige 40°/,, kernhaltige Rote 13°/,, also wieder eine starke 
Verminderung der kernhaltigen Roten. In Abstrichen der Milz zeigen sich ganz vereingelt 
kernhaltige rote Blutkörperchen und Myelozyten, die aber, wie die Untersuchung von 
Schnittpräparaten ergibt, ausschliesslich innerhalb von Blutgefässen vereinzelt gelegen sind. 
Eine myeloide Umwandlung liegt also nicht vor. Sonst entspricht das Resultat der Unter- 
suchung in allen wesentlichen Zügen dem Befund in den oben beschriebenen Fällen. 


Kaninchen IV. (Nr. 47.) 


Im Verlauf von 74 Tagen werden 22 Transfusionen ausgeführt. Der Hämoglobin- 
gehalt steigt von 90%, auf 180°/,, die Anzahl der Erythrozyten von 5,8 auf 13,1 Millionen. 
In Abstrichen des Knochenmarks finden sich: 31°/, Ungranulierte Zellen, 18°/, Myelozyten, 
37/, Polymorphkernige und 14°), kernhaltige Rote. Der Schnitt zeigt dieselben hoch- 

igen Veränderungen wie bei dem Kaninchen Nr.I, also eine recht ausgedehnte fibrüso 
Umwandlung bei Reduktion der zelligen Elemente. Doch macht das fibröse Gewebe hier 
nicht den glasigen, gelatinösen Eindruck wie im Falle I. Die Armut an kernhaltigen 
Roten und Myelozyten fällt im Schnitte ebenso ins Auge wie bei dem Kaninchen I. Im 
übrigen findet man die schon mehrfach beschriebenen Erscheinungen stark vermehrten Zer- 
falls roter Blutkörperchen in Milz, Knochenmark und Lymphdrüsen. 


Ein kurzer Überblick über die Resultate dieser Untersuchungereihe zeigt, 
dass in sämtlichen Fällen künstlicher Polyzythämie neben den Erscheinungen 
eines vermehrten Zerfalls roter Blutkörperchen eine Atrophie des 
Knochenmarks eintritt. Diese Atrophie ist in unseren Fällen graduell sehr 
verschieden ausgeprägt; am stärksten ist sie in Versuch I, weniger deutlich 
in den Fällen II und III. Sie äussert sich vor allem in einer Abnahme der kern- 
haltigen roten Blutkörperchen auf die Hälfte des normalen Gehaltes oder auf noch 
geringere Zahlen. Neben den roten Blutkörperchen geht auch die Zahl der 
Myelozyten erheblich zurück,. und ihre Stellen werden von Zellen lymphoiden 
Charakters besetzt, die man allgemein als Vorstufen der Myelozyten (Myelo- 
blasten) anspricht. Die Hemmung der Entwicklung dieser Zellen zu Myelozyten 
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geht also auch hier mit einer Reduktion der kernhaltigen roten Blutkörperchen 
einher, ähnlich wie bei länger dauernden posthämorrhagischen Anämiea.’) 

Die Atrophie des Kuochenmarks ist bier offenbar als Inaktivitätsatrophie 
aufzufassen. Durch die häufig wiederholten Transfusionen wird den Kaninchen 
lange Zeit hindurch eine so grosse Menge roter Blutkörperchen zugeführt, dass 
der Zerfall der Zufuhr nicht mehr die Wage halten kann, obwohl der Zerfall, 
wie man ja aus älteren Untersachungen weiss und wie aus meinen Befanden 
wieder hervorgeht, stark beschleunigt ist. Das Tier muss also allmählich poly- 
zythämisch werden. Der Zustand der Polyzythämie würde noch schneller ein- 
treten und vermutlich noch grösseren Umfang annehmen, wenn das Knochenmark 
seine auf die Bildung roter Blutkörperchen gerichtete Tätigkeit nicht auf ein 
Minimum einschränken würde. Die Atrophie des Knochenmarks muss also als 
zweckmässige Erscheinung angesehen werden. In der Natur beobachtet man 
häufig unter pathologischen Verhältnissen scheinbar zweckmässige, kompensatcrische 
Erscheinungen, die eine Rückkehr zu normalen Zuständen anzubahnen suchen. 
Dazu gehört in unserem Falle der vermehrte Blutkörperchenzerfall und die Atro- 
phie des Knochenmarks, das seine regeneratorische Funktion mehr oder weniger 
einstellt. 

Ob diese beiden Erscheinungen, vermehrter Blutkörperchenzerfall und Atyo- 
phie des Knochenmarks, zueinander in irgend welcher ursächlichen Beziehung 
stehen, lässt sich vorläufig noch nicht entscheiden. Ebenso muss die Frage offen 
gelassen werden, ob ausserdem noch andere kompensatorische Vorrichtungen in Er- 
‚scheinung treten. Jedenfalls haben sie in unseren Fällen nicht hingereicht, das 
Eintreten der Pulyzythämie zu verbindern. 

Die hier kurz wiedergegebenen Befunde geben wiederum einen kleinen Ein- 
blick in die ungemeine Manuigfaltigkeit kompensatorischer und regulatorischer Vor- 
gänge im lebenden Organismus. 


me 





1) Morawitz und Rehn, Deutsch. Archiv f. kl. Med. 1907, Bd. XCII, S. 121. 
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Aus der II. medizinischen Universitätsklinik zu Berlin. 


Lebende weisse Blutkörperchen im Dunkelfeld. 
Beiträge zur normalen und degenerativen Struktar, besonders der Neatropbilen. 


Von 


V. Schilling, 


Unterarst beim Niedersächs. Feldartillerie-Regt. Nr. 46, 
kommandiert sur Kgl. Charité. 





Anschliessend an eine mit Brugsch’) erst kürzlich in diesen Blättern ge- 
brachte Studie über die Kernform- und Kernwandlung der neuntrophilen Blut- 
körperchen, die aus gemeinsamen Versuchen im Dunkelfeld hervorging, möchte ich 
über eine Reihe von Vorgängen berichten, die ich während der früheren Arbeit. 
und vor allem nach Ausdehnung auf degenerative Zellen im Sputum und Kiter zu 
beobachten Gelegenheit hatte. 

Die Methodik war im ganzen dieselbe. Es wurde der Reichertsche 
Dunkelfeldkondensator in Kombination mit einem heizbaren Objekttisch und mit 
einer dreifachen Nernstlampe verwandt. Während wir bei der angeführten Unter- 
suhnng stets normale Körpertemperatur 36,5—-37,5° zu erhalten suchten, habe 
ih weiterhin auch besondere Abkühlungen (bis 5°) und Erhitzungen bis über 
60--70° angewendet, mit der Absicht, gerade an den degenerativen Bildungen. 
Aufschlüsse über die Wertung des normal Gesehenen zu erhalten. | 

Während zur Beobachtung der amöboiden Bewegung und des Kernverhaltens 
allein eine oberflächliche Einstellung nach dem kleinen gravierten Kreise des 
Dunkeifeldes genügt, habe ich bei der Beobachtung feinerer Strukturen die sorg- 
fältigste Zentrierung auch des vom Spiegel reflektierten Lichtkegels durchgeführt, 
wozu allerdings geraume Zeit erforderlich ist, da die geringste Verschiebung 
des Spiegels, der Lampe, des Mikroskopes oder des Kondensors schon Aberrationen 
bewirkt. Ich bemerke dieses ausdrücklich, da ein wirkliches Studium feinster 
Konturen sonst unmöglich ist. Als Testobjekt kann man dabei die Bintplättchen 
ansehen, deren ambboide Fortsätze feinkonturiert sichtbar sein müssen. 

In einem so hergerichteten Dunkelfelde sieht man im frischen, mit allen 
Kantelen entnommenen, warm aufgefangenen Biutstropfen die Erythrozyten als 
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1) Th. Brügsch u. V. Schilling, Folia haematologica 1908, Bd. VI, S. 397. 
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einfach konturierte durchsichtige, homogene, rötliche Scheibchen, in deren Witte 
ein Kreis und ein kleiner Reflex die konkav-konvexe Form audeutet. Geldro!l-n- 
bildung tritt bei geringer Abkühlung (etwa 33°) schon ein, löst sich aber wieder 
vach Erwärmung. 

Zwischen den roten Blutkörperchen liegen runde, mehr oder weniger glän- 
zende kirnige Gebilde mit undeutlichen dunklen Schatten im Innern und bei 
scharfer Beobachtung mit einer feinen rötlichen Randlinie ausserhalb der Körncher. 
Einzelne dieser Kugeln zeigen intensiven rötlichen Glanz und eine gröbere Kürner- 
form. Zrsteres sind neutrophile, letzteres eosinophile Leukozyten. Die Fest- 
stellung der basophilen ist mir mangels gerigneten Materiales nicht mit Sicherheit 
gelungen. 

In dem dunklen Zwischenfelde, das noch keinerlei Fibrinnadelzeichnungen 
zeigen darf, die besonders bei Verunreinigung sehr schnell auftraten, erblickt man 
seltener ungleichmässig fein konturierte, selır feine Körnchen enthaltende Elemente, 
die mit einem in der schwachen Zeichnung immer deutlichen meist ovalen Kern- 
raum versehen sind. Ihre Grösse schwankt von Erythrozyten bis zu grossen Leuko- 
zyten, Die grösseren Formen enthalten meist einige lebhafter glänzende Körnchen, 
die sich mit weisslichem Glanze gegen die übrige mehr rötliche Zeichnung ab- 
heben, Es sind mit aller Sicherheit lymphozytäre Elemente, ev. Übergangszellen 
oder mononukleäre Leukozyten. 

Weit zarter noch erscheinen die Blutplättchen, bestehend aus einer dunklen 
rundlichen Zentralsubstanz und einer weisslichen sehr feinkörnigen sternförmig 
ausgezogenen Protoplasmamasse. 

In diesem ganzen Blutbilde fehlt, abgesehen von Flissigkeitsstrémungen 
und molekularer Bewegung der Hämatokonien, jede Bewegung. Alles, was 
weiterhin als Bewegung auftritt, sind Reaktionen auf Reize, die das 
normale strömende Blut nicht ausübt, sondern die von anderen Elementen auf die 
Blutbestandteile einwirken, resp. sind es Folgen gröberer Strukturände- 
rungen. 

Diese Bewegungen zerfallen in zwei grosse Gruppen: die amöhoide und 
die molekulare Bewegung. Sie stehen m. E. aber in sehr engem Zusammenhange. 

Sehen wir zunächst nach dem 


Auftreten amdboider Erscheinungen. 


Ohne weiteres gelingt es, bei sämtlichen aufgeführten zelligen Elementen, 
zu denen ich mit Deetjen?)die BlutplAttchen rechne, typische amöboide Bewegungen 
festzustellen, wenn nur die richtige Temperatur und sorgtältigste Handhabung jede 
stärkere Schädigung fernhält. 

Die feinkörnigen neutrophilen Leukozyten verändern sich dabei am auf- 
fallendsten. Deutlich flacht sich die Kugelform zu einer unregelmässig konturierten 
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1) Dectjen, V. Archiv 1901, Bd. CLXIV. 
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Scheibe ab. Die feine rötliche Randlinie breitet sich weiter von der Zelle in erst 
kleinwelligen Zeichnungen ans und umgrenzt nun deutlich ein homogenes, nur 
ganz einzeln feine rötliche Körnchen enthaltendes Ektoplasma. Bald beginnen die 
kleinen Wellen zu langen, oft gespaltenen bis fadendünnen Ausläufern sich aus- 
zugestalten: nach einer Seite erstrecken sie sich besonders lebhaft oder der ganze 
Saum rückt in breiter Front mit geringer welliger Veränderung vor. Erst wider- 
willig, dann schneller folgt das körnige Endoplasma. Dabei entsteht an der 
Grenzlinie eine kleine Brandung der glänzenden Körnchen, während die grosse 
Masse nur träge einige ziehende Bewegungen nach dem aktiven Teile zu aus- 
führt. Diese Körnchenbrandung ist der Anfang einer bald sich weiter 
ausbreitenden Molekularbewegung. 

Je lebhafter die Zelle sich bewegt, um so allgemeiner wird die Körnchen- 
fimmerung. Die Körnchenmasse wird förmlich mit Gewalt nach der homogenen 
Randschicht geworfen, wobei die allerlebhafteste Einzelbewegung der Körnchen 
sich in einem intensiven Flimmern kundgibt. Das Gleiche beobachten wir im 
nachschleppenden Teile der Zelle; die Sussersten sich am schnellsten bewegenden 
Partien sind gleichzeitig in intensivster Molekularbewegung ihrer Granula. Da 
wir leicht ganz dünne Ausziehungen zu Gesicht bekommen, können wir olınedies die 
Körnchen einzeln zitternd gleiten sehen. Bei stärkerer Erwärmung oder längerer 
Beobachtung erscheint die ganze amöboide Bewegung fieberhaft, der gesamte 
Körncheninhalt in Flimmerurg. Die Zelle kommt nicht mehr zur Ruhe Aus 
allen Seiten stärzen die Ausläufer hervor; die Zelle wird bei dem geringsten 
Hindernisse durch die auseinanderstrebenden Pseudopodien gestreckt, ausgezogen 
und, obgleich oft selbst bei enormer Ausziehung wieder vereinigt, endlich doch 
zerrissen. ” 

Man sollte nun glauben, dass bei einer so starken Dissoziation, wie nach 
der freien Beweglichkeit der Körnchen zu bestehen scheint, einzelne Körnchen ab- 
fliegen, in den homogenen Teil hinausgeschleudert werden müssten. Das findet 
jedoch niemals statt; immer bleibt die Grenze scharf, der Zusammenhang der 
Kérnchen eng. Es ist dies ein direkter Beweis gegen die Ansicht, dass 
das Ektoplasma jederzeit aus dem Endoplasma entwickelt werden 
könnte, wie es für die Protozoen allerdings nachgewiesen scheint. Bei aufmerk- 
samer Beobachtung an gut ausgebreiteten, sich bewegenden Zellen sah ich sogar 
eine deutliche feine Konturlinie, die sich durch Anprall von Körnchen- 
substanz verschiedentlich änderte, innerhalb des eigentlichen Ekto- 
plasmas, so dass ich eine Membran, besser eine anders zusammen- 
gesetzte Intergranularsubstanz annehmen muss. Weiter liess sich diese 
Zwischensabstanz deutlich durch andere Lichtbrechung auch als dünner Faden bei 
Zellausziehungen oder bei Kernverlagerungen zwischen den Körnchen gegen die 
Aussenschicht abgrenzen. 

Ehe ich diese Frage weiterbehandle, will ich die amöboiden Bewegungen 
der anderen Zellen kurz erwähnen. Schon die eosinophilen Zellen lassen 


die geschilderten Vorgänge bei weitem nicht mit der gleichen Deatlichkeit er- 
kennen. Die Psendupodien erscheinen breit, mehr wellig als ungenartig; die 
Molekularbewegung ist sehr gering, obwobl eine deutliche Körnchenverschiebung 
bei jeder Bewegung eintritt. Auffallend ist, dass die Ortsveräuderung dennoch 
ziemlich schnell vor sich geht. Die ganze Bewegung macht daher den Biudrack 
des ruligen, zielsicheren Fortschreitens. So sind auch die Zellzerrungen durch 
entgegengesetzie Strömungen selten. 

Sehr älnlich bewegen sich die lymphozytären Elemente. Auch hier lässt 
sich mit Sicherheit ein körniges Endoplasma von einer körnchenfreien 
Aussenzone sondern, doch sind, wie erwähnt, die Körnchen sehr fein und 
schwer zu verfolgen. Die Molekularbewegung ist nicht lebhaft, obwohl vor- 
handen. 

Auffallend starke Molekularbewegung ibrer Körnchen zeigen indessen oft 
die Blutplättchen, die sich auch relativ schnell bewegen können. Die Bewegung 
geschieht unter sehr zahlreicher Bildung langer gefingerter Pseudapodien. 

Verfolgen wir nun einen gut übersehbaren neutrophilen Leukozyten, so sehen 
wir nach einem Höhestadium der Bewegung ein oft sehr schnelles Nachlassen. 
Die Bildung von Pseudopodien hört fast auf; eine wellige Kräuselung der Kontar 
ist schliesslich das letzte Bewegungszeichen. Gleichzeitig damit treten Kern- 
veräönderungen auf, die später behandelt werden sollen, und die Flimmerbewegung — 
resp. Molekularbewegung lässt sichtlich nach, Dabei tritt das Kôrnchenplasma 
weiter auseinander und nähert sich der ebenfalls rund gewordenen Ektoplasmagrenze. 
Endlich ist die Zelle zur Ruhe gelangt. Diese Zellen Jassen sich durch 
kein Reizmittel wieder zur Bewegung bringen; sie sind tot, Es fällt 
also hier molckularer und amöboider Stillstand zeitlich, oft lähwungs- 
artig zusammen, 

. Diese Form des Zelltodes scheint mir die physiologische, da sie am einfach 
unter gleichmässiger Erwärmung vor Verdunstung geschützten Blute auftritt, und 
da die späterhin fixierten nnd gefärbten Zellen den im normalen Blute ab und an 
zu findenden Degenerationsformen am ähnlichsten sind. 

Betrachtet man gleichzeitig grössere Mengen solcher Zellen, so kann man 
bald nach dem Tode ein plötzliches starres gebrochenes Anssehen der Licht- 
körnchen beobachten, das die eintretende Koagulation zu erkennen gibt. Experi- 
mentell erzielt nun die gleiche Lichterscheinung durch Zusatz gerinnungsfördernder 
Substanzen (Sublimat nsw.). 

Eine andere Form des Zelltodes ist die durch Zusatz von verdünnten Säuren 
(HCl 1:100 asw.) oder Aqua dest. oder weniger intensiv durch dünne NaCl-Lö- 
suugen erzielte Quellung, bei der eine fortgesetzte Steigerung der molekularen 
Beweglichkeit bei Stillstand in Kugelform erzielt wird. Gerade bei Zusatz von 
Aqua destillata erschien mir die ganze Zelle dabei nicht so vergrössert, dass man 
die molekulare Bewegungssteigerung allein auf Imbibition zurückführen könnte. 


oder ein raketenartiges Zerplatzen, wobei die Kirnchen einzsin 
in Gruppen davon schwimmen uud ein winziges lebhaft durcheinan 
wirbelndes, schr feingekürntes Schleimklümpchen zurückblieb. 


Die dritte Form des Zelltodes fand sich besonders häufig im Sputun. 
lebhaft molekularbeweglichen Zellen zog sich das Körnchenplasma immer € 
um den Kern zusammen, besonders bei Zerrungen durch Flüssigkeitsströmu : 
und allmählich löste sich eine schleimige unregelmässig konturierte, feinkörn« 
haltige Masse ab, um unter lebhaften kontraktilen Bewegungen davonzawan 
resp. zu schwimmen. Mit dem Anstritt dieser Substanz hörte die Flimmerung 
eigentlichen Körnchenmasse sofort auf. 


Endlich sieht man im Sputum Zellen mit mächtiger Vakuolisierung, 80 
ein grobwabiger Bau entsteht, zwischen dessen Lücken die Körnchen einzel 
mächtigen Schwingungen tanzen. Fs tritt dabei eine wirkliche Bewegung 
Orte ein, indem die Körnchen ganze Vakuolen umkreisen, allerdings kebrer 
au ihren Ausgangspunkt anıähernd zurück. Diese Bewegungen sind ausgiebi : 
als sämtliche sonst im Sputum zu beobachtende Molekularbewegungen. 

Lag so der Schluss schon nahe, dass die Molekularbewegung mehr ist, 
eine Erscheinung des toten Protoplasmas (z. B. Stöhr), sc fehlten noch : 
Punkte, die Zweifel erregen kinnten. 


Der erste Einwand könnte sein, dass die Aufnahme von Flüssigkeit 
molekulare Bewegung bervorriefe, also das tote Protoplasma erst durch die . 
finnung die molekulare Bewegung sistierte. Demgegenüber fand ich im ei. 
haltigen Sputum oft Zellen mit deutlicher Dissoziation der Körnchen ohne nm. 
kulare Flimmerung. Noch mehr, diese Leukozyten gerieten in 
Flüssigkeitsstrom und blieben irgendwo haften, einseitig durch and 
Kiterkörperchen geschützt. Sofort kreiste unter dem Druck der v: 
überstreichenden Flüssigkeit das flüssige Protoplasma wirbelnd herı 
wobei der Kern und die Mittelpartien ziemlich liegen blieben; 
nächsten Augenblick erfolgte die entgegengesetzte Rotation un: 
einem Druck von der anderen Seite Dies Spiel wiederholte sich | 
der Leichtigkeit schwimmender Glaskörpertrübungen. 


An einer durchaus flüssigen Struktur blieb kein Zweifel; andererseits zcig' 
wirklich amöboide, also sicher lebende, ebenso festliegende flimmernde Zellen | 
mals diese Erscheinung so ausgesprochen, 


Der zweite Einwand ist, dass man die Flimmerung als eine Erscheinii 
sowohl des toten, als des lebenden Protoplasmas ansehen könnte, die anf irg: 
einer anderen Strukturbeschaffenheit bernhe, Ich habe daranfhin tuberkuli 
Sputum mit reichlichem Eiter untersucht und noch am 5. und 6. Tage einzel 
flimmernde Zellen angetroffen, obwohl das Sputum nur in feuchter Kamıı 
tei Zimmertemperatur antbewahrt wurde, Ebenso wareu sehr viele Eiterzel 
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einer Pyelonephritis noch am zweiten Tage auf dem Filter ohne jede Vorsichts- 
maseregel flinmernd.?) 

Das erwähnte Sputum hatte sich schon makroskopisch stark verflüssigt, die 
übrigen Eiterzellen waren grösstenteils im stärksten Zerfall, die Granula in Lösung. 
Meine Meinung ist, dass in dieser Masse ein toter Leukozyt sehr bald zerstört 
werden muss, dass allein lebende, wenn sicher auch im Sterben liegende 
Zellen noch so lange die Form bewahren können, und dass vor allem 
eine Gerinnung nur in der lebenden Zelle solange hinausgezögert 
werden kann. 

Weiter kann man immer wieder die Beobachtung machen, dass allein Zellen, 
die eine Spur Flimmerung. zeigen, durch Reize und Erwärmung in amöboide Be- 
wegung gesetst werden können, ausser im ganz frischen Blute. 

Der vorläufige Schluss lautet: 

Die molekulare Flimmerung der Lenkozyten ist eine, wie die 
amöboide Bewegung, mit Strukturveränderungen des lebenden Proto- 
plasmas verbundene Erscheinung. 

Zellen mit molekalarer Flimmerung im Eiter, Sputum, Speichel 
usw. sind lebende Elemente. 


Kern- und Proteplasmastruktur. 


Welche Vorstellung sollen wir uns nun von der Struktur dieses Proto- 
plasmas machen? Da mit den geschilderten Konturen und Körnchen die Ergeb- 
nisse der Dunkelfelddifferenzierung ziemlich erschöpft sind, vermögen wir nur 
Schlüsse aus den bei der Bewegung eintretenden Veränderungen und dem Ver- 
halten eingelagerten Substanzen gegenüber zu ziehen, wozu wir gerade im Dunkel- 
felde eine sehr geeignete Methode besitzen. 

Zunächst betrachten wir kurz die Kernstruktur. Über die äussere Form 
und den Zusammenhang derselben mit der amöboiden Bewegung haben wir be- 
richtet.*) Wir konnten die ständige Umformung zu den abenteuerlichen Figuren 
der Einzelsegmente, wir konnten andererseits eine Konstanz bereits fädig abge- 
trennter Segmente konstatieren. Der frühere Einwand von Weidenreich-Pappen- 
heim, dass die Lymphozyten auch amiboid und doch nicht gelappt kernig seien, 
gilt nur insofern, als eine besondere Beschaffenheit des Kernes der 
älteren Neutrophilen die Segmentfixierung erleichtern muss. Die 
kleinen und grossen Lymphozyten, sowie die Ubergangszellen be- 
sitzen einen zu flachen Protoplasmaleib und Kern, als dass leicht eine 
Uberdrehung des Kernes auch bei stärkerer Ausziehung und damit eine Seg- 
mentfixierung während der amöboiden Bewegung stattfände. In der Tat sehe 


1) Über die event. klinische Bedeutung habe ich in der Sitzung der Charité-Gesell- 
schaft vom 5. November d.J. in der Diskussion zu Jevers Mitteilung gemacht. (Korrek- 


turanmerkung.) 
% Th. Brugsch und V. Schilling =. o. 
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ich das Wesentliche bei der Segmentbildung in einer Verschmälerung 
des schlauchartigen Kernes bis zur Berührung der Wandschichten, 
die alsdann durch Verklebung oder Verschmelzung die Fixierung 
besorgen. 

Von der Flüssigkeit der Kernmasse hat man im allgemeinen eine falsche 
Vorstellung. Die zähflüssige, fadenziehende Konsistenz, die man bei Trockenprä- 
paraten von Ausstrichen des Blutes, des Eiters und des Sputums zu beobachten 
Gelegenheit hat, ist eine Degenerationserscheinung, deren Eintritt sich deutlich im 
Dunkelfelde durch Vergrösserung, d.h. Abflachung und Nachdunkelang kennzeichnet. 
Die normale Struktur ist sicher eine plastische, unter Spannung stehende, elastische 
Bläschenform, die auf einer wirklichen Struktur zu beruhen scheint. Flemming 
legte mit Recht viel Wert auf Beobachtung des lebenden Kernes. Wenn Ruc- 
zicka!) alle mit Neutralrot vital gefärbten Kerne homogen sah, so ist das ein 
Zeichen, dass die vitale Färbung eben eine Änderung der Struktur zur Vorbe- 
dingung hat. Was Pollitzer*) als Zentralfäden gesehen hat, sind zum Teil 
einfach Ausziehungen eines erweichenden Kernes zum Zentrosom hin, die ich lebend 
oft kurz vor der deutlichen Degeneration beobachten konnte. Die Häufigkeit bei 
Pollitzer scheint gerade auf der Methode dicker, d. h. langsam austrocknender 
Chlorosepräparate und Fixierung nach Deetjen®) behandelten Blutes zu beruhen. 

Von der Netzstruktur ist im Kern bis auf einige matte Körnchen und Fäd- 
chen nichts zu erkennen, wohl aber eine Art Randschicht, die mehr als einfache 
Lichtkonturlinie bedeutet. Mit dem Dunkelwerden des Kernes bei Degeneration 
. wird diese Linie oft deutlicher, so dass man an eine Verdichtung an der Wand 
(Kernwandhyperchromatose!) denken kann. Bei fortgeschrittener Degeneration 
wird jedoch der ganze Kern homogener, wie auch Giemsafärbung leicht "zeigt. 
Diese Kerne machen den Eindruck einer Auflösung des bisher strukturierten Ma- 
teriales. Obgleich man die normale Struktur, wie gesagt, nicht sehen kann, deuten 
individuelle Verschiedenheiten, Verdaungsveränderungen, pathologische Erscheinungen 
durch einen geringen Unterschied des Kerngrundtones an, dass wir hier Struk- 
taren haben, die allein wegen mangelnder Lichtbrechungsdifferenzen nicht erkenn- 
bar sind. So haben bei der Leukämie die Kerne einen weisslichen, in der Ver- 
dauungszeit bei manchen Kranken einen rötlichen Glanz. Auch erwies sich das 
Blut mancher Personen geeigneter zur Kernbeobachtung, weil die Kerne dunkler 
hervortraten. Wann diese Veränderungen im einzelnen eintraten, ist mir noch 
nicht übersichtlich. | 

Die Behauptung Ruczickas‘) einer im Leben häufigen Wandlung der 
Kerastruktur ist mir sehr wahrscheinlich, wenn auch wohl vom echten Metabo- 
lismus bei fertig differenzierten Zellen nichts nachweisbar ist. Mit Flemming?) 





1) Ergebnisse der Anatomie 1906, Struktur und Plasma. 

#) Pollitzer, Zeitschr. f. Heilkunde. 

*) Deetjen, Arch. f. Anat. uud Physiol. 1906. 

9 Siebe oben. 

5) Arch. f. mikrosk. Anat. Bd. XXIV, 1884 und Bd. XXXVII, 1891. 


Ff 


— 436 — 


und Heidenhain kann man eine nicht nur durch Fixierung hervorgerufere 
Struktur annehmen. Ob diese Struktur mit dem gefärbten identisch ist, bezweifl- 
ich stark. Heidenhain!, sagt selbst, dass bei dem Kerne von einem Zusammen- 
hange zwischen Funktion und Struktur iu der Rube nichts zu bemerken ist und 
der Kern infolgedessen zur einfachen Elistomerenstruktar neigt. Solche Strukturen. 
sind aber leicht durch Berührung von Fixierungsfliissigkeit mit Eiweiss (Hardy; 
zu erzielen. 

Wie leicht schöne Netze zwischen zwei verschiedenen Flüssigkeiten eut- 
stehen, von denen die eine eine dritte Substanz gelöst enthält, die in der ersten 
gefällt wird, zeigt ein einfacher Versuch. Man bringe auf eine flache Petri- 
schale mit Wasser etwas Zedernöl, das sich sofort flach ansbreitet. Nach einiger 
Zeit scheidet sich eine schr schöne Netzetruktur aus Harzen des Öle: ab. 

Ferner erlauben die Dopp:IpLasen kolloidaler Lüsungen (Graham; viele 
Erklärungen. | 

Gegen die Annahme einer einfachflissigen Kernstruktur spricht 
jedoch ausser der Lichtbrechnngsänderung, die selbst bei Bewegungen 
durchaus nicht verwischte Pildurg von merkwürdigen Ausläufern und 
die Konstanz der langen Segmente und der Stabform. Diese Struktur 
ist aber fast ausschliesslich in der Wandung zu suchen. (Daher Bildung 
fester Kernfäden, veränderlicher Kernbrückın.) 

Andererseits darf der Einfluss eines strukturierten Korncherplasmas nicht 
unterschätzt werden. Als Gruudlage zu dieser Annahme dient die schöne Hei- 
denhainsche?) Arbeit über Kaninchenlymphozyten. 

„Wir kommen dadurch zu der Notwendigkeit, uns mit deu Plasmatheorien 
überhaupt auscinanderzusetzen. Obue weiteres scheidet die Bütschlische 
Wabenthenrie für die normalen Leukozyten aus. Eine brauchbare Theurie 
für sie ist die Flemmingsche Filar- und Interfilarmasse, als deren Modifikation 
die Heidenhainsche spezielle Auffassung des Leukozyten gelten kann. Endlich 
bleibt die Möglichkeit einer flüssigen Struktur mit eingelagerten Körnchen (a. 8. 
Fischer), die jederzeit durch Metabolismas (Heitzmann, Fromann, u... 
Ruczicka neuerdings) sich netzartig konstituieren mag. 

Pollitzer?) hat für das Körnchenplasma einen schwammertigen Bau ange 
nommen, als dessen Knotenpunkte eben die Körnchen erscheinen." Wenn sie siclı 
lustrennen (zerplatzte Zellen), bleiben Fäden an den Körnchen hängen. Dies: 
Beobachtung ist durchaus richtig; ich habe sie oft direkt bei experimentellen Ver 
suchen wiederholen können. Daraus jedoch eine Gerüststruktur immer folgern zu 
wollen, erscheint mi: zu weit gegangen, weil eben nur degenerierte Zellen zur 
Beobachtung gelaugen und diese ja differenziertes Protoplasma der mannigfachsten 
Form, auch wabiges, besitzen können. 


— — — — —— 


1) Kern und Protoplasına 1892; Plasma und Zelle, Jena 1907. 
2) Arch. |. mikrosk. Anat. Bd. XLII], 1894. 
5) Siche oben. 
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Folgen wir der Flemming-Heidenhainschen Anschauung, so können die 
Körnchenfäden (Chondriomiten [Meves])!) regellos liegen, sie können aber auch 
fest zu Netzen verbunden sein, wozu auch Flemming für viele Zellen ge- 
langte, und endlich radinmartig zentriert sein mit konzentrischer Anordnung der 
Kôrnchenkreise, die durch annähernd gleiche Fadenabschnitte getrennt bleiben 
(Heidenhain).?) Als Zentrum dient das Zentralorgan, resp. das Zentrosom selbat. 

Sehr wichtig ist uun, dass man im Dunkelfeld diesen Zentral- 
apparat lebend beobachten kann, wenn anch nur als kreisrunden, konstanten, 
in der Körnchenmasse beweglichen Defekt. Es ist dazu allerdings eine sehr gute 
Zentrierung des Kondensors und eine schöne Ausbreitung der Zellen erforderlich 
(Abb. Ia). 

Durch diese Beobachtung ist es mir möglich, gegen die schon von Weiden- 
reich abgewiesene Pollitzersche Kerntheorie der Loukozyten Stellung zu nehmen. 


Abb. In.” 
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Wandernder neutrophiier Leukozyt mit sichtbarem Zuntralapparat. 


Poliitzer*) tebauptet die Zentrierung der Kernsegmente durch Zentralfäden 
rosettenartig um das Zentrosom Was diese Zentralfäden bedenten, habe ich 
schon gesagt. Es sind Ausziebungen des degenerierten Kernes nach dem Zentro- 
sm za. Schon Heidenhain hat die Lage des Zentrosoms am Kerne für Leuko- 
zyten aus der mechanischen Wirkung seiner organischen Radien erklärt, so dass 
die Nühe dieser beiden Gebilde keiner ursächlichen Beziehung bedarf. 

Verfolgt man Kern und Zentrosom iw lebenden Leukozyten, so siebt man 
sehr bald, dass niemals das Zentrosom eine gewisse zentrale Stellung in 
der grössten Körnchenmasse verlässt, den Kern aber mit sämtlichen Seg- 


1) Anat. Auz. Bd. XXVL 
2) Siche 8. 436, Anm. 2. 

Alle Abbildungen sind als Negativ und grob selematisicrt zu denken. So ist 
fast niemals der Kern oder der Zentralapparat ganz kirnchentrei, da sich immer Proto- 
plasmuscbichten darüber oder darunter befinden, Auch sind alle Konturen viel zarter. 

4) Siebe S. 435. Anm. 2. er: 
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menten im äussersten Ende des Körnchenplasmas nachschleppen kann, so dass d 
Entfernung vom letzten Segment zum Zentrosom länger ist, als alle zu beobacl 
tenden Zentralfäden und fast die ganze Zellänge beträgt. Sehr schön sind die 
Bilder bei den Deetjenschen 1) sogenannten Teilungsfiguren. Hier zögert ds 
Zentrosom solange in der Mitte der Ausziehung bei gleicher Verteilung des Körı 
chenplasmas, bis schliesslich sich die grössere Masse auf eine Seite neigt , worat 


Abb. Ib. 
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Lage des Zentralapparates in lebenden Neutrophilen bei Rewegungen. 
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Abb. Ic. 


Zeutrum als sean Unterbreebung der 
geteilten Körnchenmasse sichtbar 
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Neutrophiler Leukozyt in starker amöboider Bewegung mit Zentralapparat. 


das Zentrosom seine zentrale Stellung wieder einnimmt. Der Kern kann desbalb 
ruhig im nachgeschleppten, fast getrennten Teile liegen (Abb. Ib u. c). 
Mit Heidenhain halte ich deshalb den Kern für frei beweglich 
gegenüber dem mit dem Protoplasma verbundenen Zentralapparate. 
Beobachten wir längere Zeit, unterstützt durch Zeichnungen, das Zentrosom, 
so sehen wir, wie es niemals unmittelbar an den Rand tritt, mittelbar allerdings 


1) Siehe 8. 435, Anm. 3. 
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in der Verbindungsbrücke ausgezogener Zellen. Wir sehen weiter, dass es damit 
den Kraftmittelpunkt der ganzen amöboiden Bewegung einnimmt, und dass endlich 
seine Form durch eine geringere Bewegung der nächstliegenden Körnchen erhalten 
bleibt. Da man eine wirkliche Membran nach allen Untersuchungen am Leuko- 
zyten zur Begrenzung des Zentralapparates doch kaum annehmen kann, bleibt 
für diese bleibende Anordnung nur die Zugehörigkeit zu einer Prote- 
plasmastrektur (van Benedens Körnerkranz bei Heidenhain) übrig. 

Beobachten wir andererseits den Kern genauer, so sehen wir ihn oft fast 
aomittelbar an den Rand des Endoplasmas gedrängt. Die Körnchen gleiten fiim- 
mernd fort, erst im dichten Strom, dann oft merkwürdig deutlich zwei- aud drei- 
reihig, endlich bleibt ein einfacher Faden (hei genauer Prufilstellung) aussen vom 
Kerne, in dem die Kérnchen in regelmüssigem Abstande vorüberziehen. Dieser 
Faden spinnt sich aus der jenseits des Kerns liegenden Körnchenmasse ab, die 
ihrerseits dem aktiven Rande der Pseudopudien auch innen am Kerne vorbei za- 
strömt. Der Schluss ist ein Verschwinden der Körnchen ausserhalh des Kernes, 
der nun mit seiner Kontur an der Begrenzungslinie des Endaplasmas sichtbar 
wird, oder es bleibt eine einfache stilliegende Körnchenreihe erhalten, die bei er- 
neuten Verschiebungen sich wieder in Bewegung setzt, kontrahiert und verdoppelt. 
wird usw. Wieder liefern die Ausziehungsfiguren schöne Bilder. 

Merkwürdig ist das Vorübergleiten dunklerer Liicken in den sonst gleich- 
mässigen Körnchenabständen, ohne dass eine eigentliche Unterbrechung des Fadens 
mechaniech stattfindet, 

Suchen wir diese Bilder mit der Heidenhainschen Theerie in Einklang zu 
bringen, so muss man sagen, dass eins Konstruktion von zwischen Peripherie und 
Zentrum aufgespannten Fäden, in deren Zwischenräumen der Kern frei liegt, keine 
auderon Bilder ergeben könnte. Damit ist natürlich die weitmaschige Netzstruktur 
nicht von der Hand zu weisen, erst recht nicht eine zähflüssige, fadensiehende 
Konsistenz der Intergranularsubstanz, | 

Gegen diese Zähflüssigkeit besonders in der lebenden Zeile spricht jedoch 
die leichte Beweglichkeit der Körnchen, einerlei ob man sie melekular oder als 
Lebenserscheinung ansieht, obgleich sie für die ruhende lebende Zelle gerade 
wegen der Unbeweglichkeit der Körnchen sehr wahrscheinlich ist. Dagegen spricht 
ferner die Konstanz des Zentralapparates. Unwahrscheinlich endlich wird die ein- 
fach flüssige Struktur mit Suspension der Körnchen durch die regelmässige An- 
ordnung an der Aussenseite wandständiger Kerne, sei es in der Ruhe oder im 
Vorübergleiten während der Bewegung. | 

Wenn wir nun die Erfahrung hiszunehmen, dass degenerierende Zellen mehr 
und mehr fädige Struktur zeigen, eo wächst die Wahracheinlichkeit, dass die 
Annahme einer Fadenstruktar aus zentrierten Mitochondrien die 
richtige ist. Für die lebensfrische, ruhende Zelle kann man diese Fäden eng 
gelagert, vielleicht auch noch nicht konstituiert annehmen; mit dem Einsetzen von 
Reizen oder unter osmotischen Wirkungen werden die Fäden getrennt durch eine 
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flüssigere Interfilarmasse, die den Kürnchen der Fader nun eine lebhafte an- 
scheinend molekulare Bewegung, wenn auch ürtlich beschränkt dureb die Ein- 
ordnung in die Filarmasse, ermöglicht. | 

Nicht zu vergessen sind dabei die Austritte einer beweglichen Sclieimmasse, 
wie ich sie oben!) beschrieben habe, ohne dass damit die Körnchen aussinander- 
gerissen werden. Ebenso das Zurtickbleiben einer solchen Masse beim Zerplatzen 
der Zelle. 

Wir kommen damit zur Frage, was das eigentlich bewegende Element der 
Leukozyten ist. His hat nach Beobachtung an niederen Lebewesen die eigent- 
liche amöboide Bewegung auf stets wechselnde Netestrukturen beschränkt. Davon 
kann bei der Konstanz der ganzen Protoplasmastruktur der Leukozyten nicht die 
Rede sein. Man wird im allgemeinen antworten, dass die Pseudopodien die Zeilen 
fortbewegen, Dem widerspricht aber der direkte Augenschein. 


Man beobachte z. B. einen an einer betanten Scheibe herabrinnenden Tropfen. 
Es ergibt sich eine oberflächliche Analogie. Der vordere Rand vereinigt sich 
fortwäbrend mit den kleinen Wassertrôpfchen, so dass fast der Anschein einer 
Bewegung durch diese kleinen Ausläufer hervorgerufen wird. Dabei sitzt die 
treibende Kraft in der Gesamtheit des rinnenden Tropfens. 

Wenn auch der Vergleich hinkt, wird man wissen, wie er gemeint fet. In 
der Tat erscheinen die Ausläufer (Pseudopodien) nur als yoh einem 
hinter ihnen liegenden Druck vorgetriebene Massen, die sich dank 
ihrer sehr leichtflüssigen Konsistenz so zungenartig ausbreiteten. 
Rückt die Zeile mit breiterer Front vor, so folgt das Körnchenpladina- stradelnd 
auf dem Fusse, oft die Kontur scheinbar überflutend. 

Pollitzer spricht dem Granuloplasma selbst die Fähigkeit der Kontrak- 
tion zu, die man vielleicht besser durch die Annahme einer Elastizität er- 
setzt. Denn wenn auch das Körnchenplasma lebhaft bei allen amöboiden Be- 
wegungen beteiligt erscheint, so muss ich vorläufig eine direkte Be- 
teiligung als nicht ersichtlich abweisen. Man müsste dann glauben, dass 
durch seitliche Kontraktion in einer Richtung die eigentlich bewegende Substanz 
in der Senkrechten dazu vorgepresst wird. 


Als einziges Organ, das gewisse sichere Beziehungen zur Be- 
wegung ahnen lässt, erstheint das Zentralorgan, das ich als den 
Schwerpunkt der ganzen beweglichen Masse bezeichnen möchte. Die 
Bewegung selbst wird ausgeführt durch die gesamte homogene Grund- 
substanz, ob mit oder ohne Beteiligung der sichtlich auch vom Zentro- 
som abhängigen Kirnchenmasse, bleibt dahingestellt. Die Pseudo- 
podien sind dabei allein die Vorposten einer zentralorganisierten Be- 
wegung. Die sogenannte Molekularbewegung der Granula ist der. 
Ausdruck komplizierter Wechselbeziehungen einer anscheinend zähen 
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1) Seite 438 oben. 
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riell-ieut kontraktilen) Filarmasse zu einer lebhaft beweglichen, - 
ıre Verteilung (vielleicht anch Konsistenz) ändernden Interfilar- 
asse. 

Der Kern ist direkt bei dem ganzen Vorgange unbeteiligt. 

Hierfür bieten Degenorationen noch einige Anhaltspunkte. Die oben be- 
briebene sogenannte physiclcgische Degeneration zeigt bis zum letzten Augen- 
licke meist einen deutlichen Zentralupparat, auch nach dem Absterben und in 
er Körnung noch. Jie Zellform ist dabei kreisrund, das Grauuloplasma reicht 
ist an den Ektoplasmarand, ist also sichtlich gelockert, aber gleichmässig. Der 
equollene Kera liegt nahe am äusseren Rande im Halbkreise, einerlei, ob seg- 
entiert oder nicht. Die Anfangsstadien dieser Erscheinung identifisiere ich mit 
'ollitzers!) Randstellungen, die er vor allem in einem Blatstropfen erhielt, der 
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Degenerierter jugendlicher 
neutrophiicr Luukozyt im 
Sputum. Zentralstellung 
des Kernes bei zerstörtem 
Zentralapparat. 


Altere neutro- 
phile Zellen des 
Sputums mit noch 
erhaltener Mole- 

kularstroronng. 


n feuchter Kammer erwärmt wurde; er erwähnt sogar den hellen Mittelpankt. 
Diese Erscheinungen erkläre ich mir durch eine gleichmässige Quellung 
ler Interfilarmasse mit Spapnung der organischen Radien ulıne Zer- 
reissung (Abb. II), 

Die zweite interessante Degenerationsform findet sich im Sputum selr 
bäufig, Man sieht im Dunkeifeld verhältnismässig grosse Zellen mit lebhafter 
Flimmerung und einem anscheinend grossen zentralen Kerngebilde. Übergangs- 
itadien lassen jedoch erkennen, dass es sich um Bildung zahlreicher Vakuolen 
handelt, die endlich die Filarstruktur durch Spannung sprengen, wobei der Zen- 
tralapparat zerstört wird. Die Körnchenmasse sammelt sich peripher, 
und der Kern kann nunmehr ungehindert in die Mitte rücken. Er te. 
findet sich in einem sehr geqnollenen Zustande. Giemsaïärbung und Triazid er- 
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1) Siehe S. 485, Anm. 2. u 
*) Der deutlicheren Unterscheidung wegen stärker vergrössert gezeichnet. 
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Kern bleibt ein ungefärbter Raum (Abb. I). 

Diese Zellen sind die von Gött und Weidenreich!) beschriebenen Lyme 
phoiden, resp. Umwandlungsprodukte des lymphatischen Rachenringes Ich halte 
sie für sehr jugendliche Stadien neutrophiler Leukozyten, über deren 
direkten Zusammenhang mit Lymphozyten man die Weidenreichsche Arbeit und 
Pappenheims!) Bemerkung einsehen möge. 

Auch bei diesen Zellen bewahrheitet sich unsere Ansicht von der Konstanz 
der Segmente, die durch Fäden getrennt sind.?) Es gelingt immer auch einige 
Zeilen mit zwei, wenige mit drei solcher blassen zentralen Kerne aufzufinden. Die 
Degenerationsform der älteren polymorphen Neutrophilen ist im fibrigen eine kon- 
zentrierte Körnchenkugel mit drei bis fünf kugeligen Fragmenten, die viel seltener 
zentral liegen und ganz den echt vielkernigen Eiterkörperchen entsprechen. Das 
Reissen der Fäden erkläre ich mir durch die lebhafte Verlagerung 
der gequollenen Segmente in dem kontrahierten, lebhaft flimmernden 
Protoplasma. Auch die chromatinreiche klumpige Giemsafärbung kennzeichnet 
sie als aus älteren Kernen hervorgegangen. 

Übrigens kann man auch hier die von uns behauptete relative Unabhängig- 
keit der Segmentzahl vom Alter sehen, da man Zellen des gleichen Typus auch 
mit einem oder zwei Kernen treffen kann (Abb, IV). 

Ein Teil der mononukleären Elemente sind auch Deetjensche und Pollitzer- 
sche Tochterzellen, die man nirgends im normalen Blute treffen kann. Nach der 
ganzen Beobachtung und Kritik der Dunkelfeldbeobachtungen bleibt mir nicht der 
geringste Zweifel, dass alle von Deetjen und Pollitzer beschriebenen amitotischen 
Teilungen, soweit sie ältere Zellen betreffen, mit physiologischen Vorgängen nichts 
zu tan haben. Weidenreich ist durch andere Beobachtungen zu der gleichen 
Ansicht gelangt. Auch die Fragmentation von Arnold ist im allgemeinen keine 
physiologische Fortpflanzung, sondern ein sehr ähnlicher Prozess. 

Im Eiter kann man übrigens auch die grosse Konstanz der Granula be 
obachten. Im lebenden Blute löst Zusatz verdünnter Kalilauge zuerst die Proto- 
plasmamassen, dann erst die isolierten Körnchen. Verdünnte Säuren bewirken 
allein eine Änderung der Lichtreflektierung. Aus allem schliesse ich auf eine lebend 
flüssigere, tot geronnene Konsistenz der Körnchen. Der lebende Zustand erklärt sich 
vielleicht durch die Hofmeister-Albrechtschen?) Theorien, nach denen man 
ein von einer unvermischbaren Substanz eingeschlossenes Trôpfchen annehmen 
darf, Dass sie wenigstens im neutrophilen Leukozyten nicht durch Metabolismus 
(Raczicka u. a.) fortwährend entstehen und vergehen, meine ich sicher. Iu 
Gegenteil liegt die Beobachtung der feinsten Übergänge von ganz feinen blassen 


— — 





— 


1) Fol hacmat. 1908, Bd. VI, H. 4. 
*) Th. Brugsch u. v. Schilling 8. 0. 
3) Frankfurter Zeitschr., Bd. 
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bis zu deutlicher glänzenden Körnchen, wie man besonders im leukämischen Blute 
sehen kann, die Arnoldsche Auffassung dieser Granula als präformierte Stoff- 
wechrelstätten sehr nahe. 

Eine nochmalige Zusammenfassung der Resultate dieser als Studie gedachten 
Arbeit erspare ich mir, obgleich ich hoffe, dass einiges zur Festigung unserer 
Auschaunngen von der lebenden Substanz verwertbar ist. Meine Absicht war, die 
angeheure Vielgestaltigkeit dieser oft so schematisch behandelten und wie leblos 
nach fixierten Präparaten geschilderten Blutzellen in Erinnerung zu bringen, wie 
sie von M. Schultze, Ranvier, Lawdowsky, Flemming, Heidenhain u. a. 
weit mehr beachtet wurde. 


Aus dee ınclizinischen Klinik der Kgl. Universitit in Pavia 
(Direktor: Prof. (, Forlanini). 


Ueber die Metamorphose des Kernes der menschlichen 
Erythroblasten und fiber die Natur der chromatophilen 
Substanz der Erythrozyten. 


Hämatologische Beobachtung eines Falles von progressiver perniziöser Anämie.!) 
(Mit einer chromolithographischen Tafel VI.) 
Von 


Dr. Carlo Arrigoni, 
froiwilligem Assistensarst. 
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Aus dem ftalienischen des Autors 
übersetrt von 
Dr. Robert-Tissot (Chaux-de-Fonds). 
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Die Einführung der präagonalen Färbung in die hämatologische Technik 
(Pappenheim, 1895) führte zur Entdeckung der chromatophilen Substanz der 
Erythrezyten, Bis dahin war letztere nnauffindbar, weil sie in den fixierten Prä- 
paraten nicht sichtbar ist. Diese Substanz findet sich im anämischen Blate in 
grösserer Menge, als im gesunden; darum wurde sie von einigen Autoren als ein 
Zeichen der Entartung der Erythrozyten betrachtet; sie wurde als solche von Ehr- 
lich, Maragliano und anderen mehr beschrieben. Andere Forscher nabmen as, 
dass diese Substanz ein Charakteristikum der jüngsten soeben in den Blatstrom ein- 
geschwemnten Zellen sei; sie wäre also cin Zeichen der Tätigkeit des hämatopoe- 
tischen Apparates. Heutzutage aber, nach den Arbeiten von Cesaris-Demel, ist 
es wuhl sicher erwiesen, dass die chromatophile Substanz enthaltenden Erytiuv- 
zyten junge, neu gebildete Elemente sind, deren Gegenwart in grosser Menge im 
zirkalierenden Blute einer Hyperaktivität des hämatopoetischen Apparates entspricht. 
Wie es für alle Einschlüsse im Innern der Erythrozyten geschah, fragte man sich 
auch bei der Betrachtung der chromataphilen Substanz, oh letztere nicht ein Über- 
bleibsel des erythroblastischen Kernes sei. Diese Frage beautwortet Cesa- 
ris-Demel negativ, denn die chromatische Substauz besteht aus kernig-faden- 
förmigen „orthochromatischen“ Elementen (mit Methylenbleu azurblau erscheinenden) 
und aus ,metachromatischen“ (rotvioletteu) Körpern, weiche nicht alie den gleichen 


oe ee mame 


1) Da die vorliegende Arbeit so recht ein typisches Schulbeispiel ist für die ganze Art 
und den Wert eiuer grossen Anzahl italienischer nur auf Vitslfärbung basierter Blutarbeiten, 
»o glaubten wir, unseren Lesern ein soiches Muster nicht vorenthalten zu sollen. Schriitl 
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Ursprung haben können. Die Ergebnisse meiner Untersuchungen decken. 
sich mit denjenigen von Cesaris-Demel nicht, Diese entgegengesetzte 
Meinung würde ich gegen den verdienstvollen Forscher nicht erheben, wenn ich 
daxa nicht gute Gründe und leicht knntrollierbare Beweise hätte. Ich untersuchte 
das Blut einer Patientin, welche an progressiver perniziöser Animie erkrankt war, 
und fand den, meiner Ansicht nach, absoluten Beweis der nukleären Her- 
kunft der metachromatischen Substanz; ich sah auch ein, dass die Bildung 
dieser Substanz es erlaubt, ihrem Erscheinen in vermebrter Menge im zirkulieren- 
den Blute, wie das in gewissen chlorotischen Anämien der Fall ist. eine bestimmte 
Bedeutung anzuweisen. Auch konnte ich feststellen, dass die sogenannte 
metachromatische Substanz der Leukozyten mit derjenigen der Ery- © 
throzyten identisch ist. In meinem Falle erlaubie endlich die grosse Zahl 
der zirkulierenden kernhaltigen Erythrozyten mittels der zu diesem Zwecke idealen, 
präagonalen Fürbung sämtliche Phasen des Verschwindens des Erythrozytenkernes © 
zu verfolgen; es wird so ein Beitrag zur Frage des Schicksales des 
Erythrozytenkernes beim Menschen und bei den höheren Tieren ge- 
liefert. Diese ganze Frage mit allen ihren Einzelheiten soll hier nicht aufge- 
wickelt werden. Der Leschreibung der, meiner Ansicht nach, so wichtigen Tat- 
sachen werden einfach die wichtigsten Daten vorauzgeschickt werden. 

Die meisten Hämatologen, besonders die deutschen Forscher, waren in zwei 
Lager geteilt. Die einen mit Papj.enheim waren Anhänger der Külliker- 
schen Theorie der intrazellulären Karyolysis; die anderen nahmen mit Rindfleisch 
die Kernausstussung an. Alle sind über das Verschwinden des Erythrozytenkerns 
einig; über das Zustandekommen des Verschwindens sind aber die Meinungen geteilt. 
In Italien wurde, besonders von Petrone (2), die Hypothese des Bestehens des 
Kernes verteidigt. In der Tat beschreibt Petrone in den Erythrozyten ein Kür- 
perchen, das ein Kern sein soll, welcher in der Norm sich den gewöhnlichen Be- 
obachtungsmitteln entzieht. Petrones Ideen wurden aber glänzend von Negri 
(3) angefochten, welcher durch Petrones Methode die Gegenwart desselben Kör- 
perchens in den kernhaltigen Erythrozyten, neben dem Kerne demonstrierte. 
Darauf erklärte Petrone, der eine Kern sei ein provisorischer. der andere aber 
ein dauernder. Diese Annahme ist aber erkünstelt und entspricht den Tatsachen 
nicht; darum fand sie keine Gunst. 

Nachber kamen andere Forscher, welche glaubten, durch eigenartige Metho- 
den die Gegenwart eines Körperchens in dem Erythrozytenplasma festgestellt zu 
haben (Marchesini [6], Pighini [7] u. a. m.) Aus den Figuren ihrer Mit- 
tellungen kann man den Eindruck nicht gewinnen, dass hier ein Kern vorliegt. 
Von Überbleibseln, rulenden Kernen oder Involutionsformen kann auch keine Rede 
sein; vielmehr handelt es sich einfach um Kuustprodukte, welche der eigenartigen 
Technik ihre Entstehung verdanken. Im allgemeinen ist also das Bestehen des 
Kernes in den Erythrozyten nicht angenommen. 

Über die Entkernung der Erythroblasten sind zwei Hypothesen aufgestellt 
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worden, Die älteste stammt von Kölliker, welcher die Sphazele des Kernes 
im Innern des Erythroblasten und dic nachfolgende Resorption dieses Kernes an- 
nimmt. Viele Jahre später kam Kindfleisch, welcher die Ausstossung des Kernes 
verteidigte. Die Daten, auf welche diese zwei Gelehrten sich stützen, lassen 
keine gemeinsame Erklärung zu. Um eine dieser Hypothesen der anderen vorzu- 
ziehen, muss man eben die Tatsachen, welche zu gunsten der anderen sprechen, 
einfach ausser Acht lassen. Die Einführung der präagonalen Färbung von 
Pappenheim erlaubt es nun, die Frage mit neuen Mitteln aufzunehmen; dies 
taten eben Pappenheim selbst und Israel, welche Köllikers Meinung mit den 
Experimenten von Rindfleisch einigen konnten. Die grosse Vorliebe für die 
Ausstossungshypothese ist leicht zu erklären, denn die Ausstossung wurde direkt 
beobachtet; es können alle Phasen des Prozesses unter dem Mikroskop verfolgt 
werden. Doch ist diese Hypothese etwas befremdend: in der lebenden Zeile ist 
die Ausstossung sonst nicht bekannt. Den Vorteil der direkten Beobachtung besitzt 
aber auch die Theorie der intrazellulären Karyolyse; letztere wurde eben mittels 
der präagonalen Färbung de visu festgestellt. Die Ergebnisse der präagonalen 
Färbung wurden mit denjenigen der Betrachtung der fixierten Objekte verglichen; 
auch wurden die Metamorphosen der normalen Kerne berücksichtigt (Pfitzner 
[8], Schmaus und'‘Albrecht [9] u. a. m.), 

Die präagonale Färbung des Blutes ist zurzeit wohl das geeignetste Mittel, 
um die Erythrozyten gründlich zu untersuchen; mit den Fixationsmethoden er- 
scheinen letztere als amorphe Scheiben, deren Betrachtung ziemlich belanglos ist. 
Die präagonale oder „vitale“ Färbung dagegen bringt die biologischen Verwandt- 
schaften, und nicht einzig und allein die Azido- resp. Basophilie, zum Vorschein. 
Die Zellen, welche präagonal gefärbt werden, sind noch lebend; ihre Affinitäten 
gehorchen physiologischen, ganz unbekannten, nicht aber rein chemischen Gesetzen. 
Die betrachteten Elemente müssen also — conditio sine qua non — lebendig sein: 
die Zellen, welche während des Lebens nicht erreichbar sind, entziehen sich dieser 
Methode. In der Norm können deswegen die Vorstadien der Blutzellen nicht 
„vital“ getärbt werden. In gewissen pathologischen Zuständen aber erscheinen 
diese Vorstadien im zirkulierenden Blute. In gewissen Anämien, in der progres- 
siven perniziösen Anëinis z. B., sind charakteristische Abnormitäten der Blatbil- 
dung zu verzeichnen. In den posthämorrhagischen Ankylostoma- und Krebsanämien 
sind auch Veränderungen der Hämatopoiese zu koustatieren. In der progressiven 
perniziösen Anämie nimmt die Regeneration der myelogenen Zellen einen Modus, 
der dem embryonären Typus sehr nahe liegt, ein. Das periphere Blut gibt ein 
treues Bild dieses Rückschlages ab: das Blut des Erwachsenen gleicht dann dem- 
jenigen des Fôtus und bietet ein ausgezeichnetes Beobachtungsmaterial zum Studium 
der Phasen, welche vom Erythroblasten zum ausgebildeten Lymphozyten führen, 
Diese Reifung, könnte man einwenden, ist aber eine pathologische. Darauf ant- 
worten, wir mit Virchow (10), „dass die pathologischen Prozesse keine spesifi- 
schen sind, dass vielmehr für sie Analogien in dem normalen Leben bestehen“ 
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Auch wird weiter gezeigt werden, dass die Beobachtung des präagonal gefärbten 
Blutes, im normalen und im pathologischen Zustande, es erlaubt, ein reduziertts 
Bild der Erythroblaatenreifang zu verfolgen; denn es ist dieses ganze Bild im 
Blate der perniziösen Anämie enthalten, 

In einem solchen Falle wurde es mir möglich, mittels der präagonalen 
Färbang die endozelluläre Karyolyso im Erythroblast direkt zu beobachten. Dieser 
Prozess verläuft ganz wie derjenige, welcher von Israel und Pappenheim im 
[late von Embryonen der weissen Maus beschrieben wurde. Auch erlaubte es die 
vervoltkommnete Technik (Unterscheidung zwischen ortho- und metachromatischer 
Substanz), die Beziehungen zwischen Karyolysis und chromatophiler Substanz genau 
festzustellen. Wie gesagt, untersuchten Israel und Pappenheim das Blut von 
Embryonen der weissen Maus, kurz vor dem 14. Tage der Gravidität. Zu dieser 
Zeit findet man sicher junge kernhaltige Erythrozyten und kernlose rote Zellen; 
zwischen diesen zwei Extremen bestehen alle Übergangsformen. Im präagonal mit 
Neutralrot gefärbten Präparate sieht man Erythroblasten, deren Zytoplasma sehr 
zahlreiche himbeerrote Körner enthält; dagegen erscheint der Kern gelblichrot; die 
Struktur des Kernes ist nicht deutlich; aus ihren Charakteren ist es doch möglich, 
drei Arten von Erythroblasten zu unterscheiden: 1. Zellen mit grossem, wenig 
gefärbtem, eine Andeutung von Struktur aufweisendem Kern (junge Formen). 
2. Zellen mit kleinem, stark und gleichmässig gefärbtem Kern. 3. Zellen mit 
schattenartigem, blassem, oft kaum sichtbarem Kern. Diese Formen stehen den” 
Erythrozyten am nächsten. Diese sämtlichen Gebilde sind Übergangsstufen und 
weisen die verschiedenen Phasen der Entkernung auf, Nach den oben genannten 
Forschern soll letztere bei Normo- und Megaloblastcn ganz identisch sein; auch 
konnten sie nicht direkt die Ausstossung des Kernes aus dem Zytoplasına beob- 
achten und fanden auch nie freie Kerne in dem präagonal gefärbten Präparate. 

In den nach Fixation gefärbten Präparaten fanden Israel und Pappen- 
heim bei den Erythroblastenkernen alle Farbstufen, von der stärksten bis zur 
schwächsten, kaum sichtbaren. Diese Unterschiede haben mit der Grösse und mit 
der Farbe des Protoplasmas nichts zu tun; sie sind nur ein Zeichen des Alters der 
Zelle. Freie Kerne waren im Verhältnis der kernlosen Zellen so selten, dass man 
an eine Ausstossung nicht glauben konnte; das Heraustreten des Kernes wurde ne 
beobachtet; Kerne von einem mehr oder weniger grossen Saume von Protoplasma 
umgeben, wurden als degenerative Involutiousformen kernbaltiger Zellen betrachtet; 
dagegen meinen Rindfleisch und Engel, dass es sich um ausgestossene Kerne 
handelte,- welche neues Zytoplasma ankleideten, um neue Zellen zu bilden. 

Von diesen Ergebnissen werde ich nur dasjenige in Betracht zielen, was 
darch Pappenheims präagonale Färbung erhalten wurde. In diesen ersten 
Stadien ist die chromatophile Substanz kaum angedeutet; schuld daran sind wohl die 
radimentäre Methode und die Eigentümlichkeiten des Materials, die es nicht er 
laubten, diese interessanten Verhältnisse weiter zu untersuchen. Zuerst will ich 
die sukzessiven Veränderungen der Technik der präagonalen Färbung kurz be- 
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schreiben; uxchher soll gesagt werden, was wir durch Anwendang dieser Methode zum 
Studium der chromatoph‘len Substanz erlangen konnten. Eine vor kurzem erschienene 
Arbeit (11) und die angeführte Literaturliste gebeu darüber ausführliche Auskunft. 
Die einfachste, genaueste und sicheiste Methode, um das Blut präagonal zu 
färben, ist folgende: Auf den Objekttriger wird eine sehr dünne Schicht von Farb- 
stoß auxgehreitet. Auf einem Deckgläschen wird ein Trüpfeben Blut gesetzt; dann 
wird die belegte Scite des Deckgläschens auf den Farbstoff gelegt. Um den 
Farbstoft auf dem Objekträger gleichmässig und in genügend dünner Schicht 
auszubreiten, ist es nach Pappenheim und Cesaris-Demel (13) am besten, 
den Objekttrager an einer Flamme zu erwärmen und darüber einen wit einer 
alkoholischen Lösung des Furbstoffes beladenen Glasstab zu bestreichen. Der 
Glasstab darf nicht gerollt werden; der Farbstoff wird in absolutem Alkohel 
gelöst, und die ‘Lösung soll eine schwache sein. Der Alkohol verdampft 
schnell, und der Farhstoff bleibt als sehr dünne Schicht auf dem Objektträger 
zurück. Methylenblan und Brillant - Kresylblau geben die besten Resultate, 
Ihre alkoholische Lösung soll ungefähr 1:1000 betragen. Dieses Verfahren ist 
meiner Ansicht nach demjenigen von Rosin-Bibergeil (12) sehr überlegen; seine 
Resultate sind vorzüglich: besonders erlaubt es auch, die ortho- und die metachre- 
matische Subetanz zu differenzieren. Mit den anderen Methoden war es unmöglich. 
diesen Unterschicd festzustellen; erst vor kurzem wurde er ven Cesaris-Demel 
ans Licht gebracht (131. Zwar wurde die metachromatische Substanz schon vun 
Rosin-Bibergeil sowie von Guarneri und Daddi (16) im chlurotischen Blute 
betrachtet; ilre Bedeutang warde aber nicht richtig beurteilt. Diese Forscher 
färbten das Blat mit Mothylenblan in physiologischer Kuchsualzlésung; es erschienen 
dann rötliche Fiduktchen unter den himmelblauen Faden der anderen Substanz. 
Die ganz bestimmte Individualität ond die Bedoutung dieser Substanz in den ver- 
schiedenen Krankheiteznständen erkannte aber erst Cesaris-Demel (14, 15). 
Die chromutische Substanz der Erythrozyten enthält also zwei morphologisch 
und chromatisch verschiedene Substanzen. Die erste ist fadenfürmig, unregel- 
mässig, eckig, kuotenartig verdickt; sie ist unregelmässig im Plasma der Erythro- 
zyten verteilt; das Methylenblau färbt sie himmelblau; darum heisst sie orthochro- 
matisch?), Die andere besteht aus Tröpfchen, deren Grösse und Zahl verschieden 
sind. Diese Gebilde liegen fast immer in den Maschen der orthochromatischen 
Substanz; das Methylenblau färbt sie rotviolett. Darum heisst sic metachro- 
matisch. Diese zwei Substanzen sind ein Zeichen der Jugend der Zelle, Im 
normalen menschiichen Blute sind diese Substauzen sehr selten; sie werden nur in 
einigen Erythrozyten getroffen; ihre respektiven Mengen in jeder Zelle behalten 


1) Orthochromatinch heisst. diese Substauz, weil sie sich mit dem Methyleublau uud 
dun Brillant-Kresylblun Limmelblau färbt; mit dem Thionin aber nimmt sie eine rotbraune 
Farbe an: in diesem Kalle ist sie aber gewiss nicht orthochromatisch. Dieses Wort hat 
aber bereits das Bürgerrecht in der wisseuschaftlichen Sprache erworbeu: wir müssen cs 
also behalten, indem wir uns erinnern. duss es uur bei den beiden oben genannten blaucn 
Farbeu zutrifft. Auch erscheint die zweite Substanz mit Neutralrot nicht metachromatisch. 
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fast immer ein bestimmtes Verhältnis, Die orthochromatische Substanz kann jedoch 
ein dickes Netz bilden; dabei sind die Körner nicht zahlreich; oft sieht man nur 
zwei bis drei Trôpfchen in dem Erythrozyt. Die Vergrössernng der Zuhl der 
chromatophile Substanz enthaltenden Erythrozyten ist ein Zeichen der Hyperakti- 
vität der Hämatopoiese; letztere vollzieht sich aber nach dem physiologischen Typns. 
Jede Veränderung des nnmerischen Gleichgewichtes, die Vermehrung der meta- 
chromatischen Substanz in jeder Zelle spricht, wie Cesaris-Demel es demon- 
strierte, im Sinne einer Verwirrung der Bluthilduug, welche einen dem embryonalen 
Typus nalen Modas annimmt. In der ‘at fand Cesaris-Demel, dass im Blute 
der Säugerewbryonen und der niederen Tiere die metachromatische Substanz iu 
grosser Menge vorhanden ist. Von den Ergebnissen meiner Untersuchungen über 
den Gegenstand soll später die Rede sein. Gegenwärtig nimmt man an, dass die 
orthochromatische Substanz im lebenden Erythruzyt gelüst ist, und dass sie durch 
die Einwirkung des Farbstoffes niedergefällt wird; dabei nimmt sie erst ihr chro- 
matisches und morphologisches Aussel:en an. Die metachromatische Substanz da- 
gegen wäre im Erythrozyt priformiert, und ibr Aussehen im lebenden Rlute 
wäre dasjenige, was man im präagonal gefärbt-n Präparate zu Gesicht bekomınt 
(Ferrata [19}). In der Tat zeigte die Betrachtung des Blutes im ultravioletten 
Lichte im Innern einiger Erythrozyten die Gegenwart von Tripfchen und kuge- 
ligen Gebilden, welche den metachromatophilen Körpern sehr älınlich sind (Gra- 
witz und Grüneberg [17], Schrötter [18]. Meine eigenen Untersuchungen 
führten mich aber zu einer ganz entgegengesetzten Meinung. Meiner Ansicht 
nach wäre also die orthochromatische Substanz präformiert, die metachromatiscie 
dagegen, eine primurtale Bildung, ein Kunstprodukt. Davon aber später. 
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Mittels der präagonalen schon beschriebenen Färbung untersuchte ich das 
Blut einer an progressiver perniziöser Anäwie leidenden Patientin.?) 

In der Literatur sind mir keine Fälle bekannt, wo diese Methode in einem 
solchen Falle benutzt worden wäre; es gibt wohl zahlreiche Arbeiten über Unter- 
suchungen des Blutes der perniziösen Anämie. Dabei wurden die verschiedensten 
Färbemethoden benutzt, immer aber wurde das Blut fixiert, so dass die chroma- 
tische Snbstanz nicht gehörig untersucht werden konnte; denn, wie schon gesagt 
sind alle ihre Einzelheiten einzig und allein durch die präagonale Färbung zum 
Vorschein zu bringen. Was das Verschwinden des Erythroblastenkernes betrifft, 
80 sieht man aus den Figuren dieser Arbeiten — indem man die technischen 
Verschiedenheiten berücksichtigt — dass die früheren Angaben wit’ den meinigen 
gut übereinstimmen. Dies ist besonders der Fall für die Verdffentlichungen von 
Askanazy (20), Schleip (21), Bloch (22). 
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1) Diese Patientin Üüberlicss mir schr liebenswürdig Herr Prof. Veratti, der mir 
die nötige Krankengeschichte zur Verfügung stellte. Ihm will ich meine lebhafte Dank- 
barkeit aussprechen. 
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Der Kürze wegen soll die ganze Krankengeschichte nicht ausführlich an- 
gegeben ‚werden. Folgende Daten werden wohl genügen: Patientin ist 62 Jahre 
alt, sie bietet das vollständige Bild der progressiven perniziösen Anämie im Sinne 
von Biermer und Ehrlich; die Krankheit dauert seit etwa einem Jahre. Die 
Ätiologie der Krankheit konnte nicht ermittelt werden. Bothriocepbalus, Lues, 
Paerperium können nicht angeschuldigt werden. Die Kranke ist äusserst bleich, 
immer schläfrig, soporös. Objektiv sind alle Zeichen einer extremen Anämie vor- 
handen, . 

Vor jeder Behandlung war das Blutbild folgendes: 

R == 450000, Leukozyten 12000, Hb 20, Farbeindex 2. 

Die Untersuchung der fixierten Aufstrichpräparate (Alkohol-Ather- 
fixation, Hämatoxylin-Eosinfärbung) ergab folgendes: die Grösse der kernhaltigen 
sowie der kernlosen R. wechselt sehr: stark; es sind also Mikro-, Normo-, Megalo- 
zyten und Normo- und Myeloblasten vorhanden. Kernhaltige Erythrozyten sind 
so zahlreich als die kernlosen. Es sind auch viele Poikilozyten, polychromatophile 
und basophil granulierte Elemente. - Die Erythroblastenkerne sind morphologisch 
und chromatisch sehr verschieden; einige sind mitotisch. Der Kern ist zuerst 
sphärisch, gut gefirbt; seine Struktur ist eine deutliche; mit der Zeit aber wird 
er eckig, und seine Struktureinzelheiten sind weniger scharf; dabei wird ihre 

Farbe immer blässer. Durch Bildung von Einschnürungen vollzieht sich die Zer- 
| stäckelung des. Kernes in 3 bis 4 Stücke. Diese Fragmente sind kaum sichtbar, 
weil sie nur eine sehr blasse, himmelblaue Farbe annehmen. Im Zytoplasma sieht 
man, nicht aber konstant, um die Stücke des Kernes herum, basophile Pünktchen, 
welche tinktoriell mit”Kernstücken nicht identifiziert werden können. In jedem 
Gesichtsfelde sieht man noch 1—3 freie Kerne, welche gar kein Zytoplasma mit- 
führen. Ihre Merkmale sind denjenigen der jungen Erythroblastenkerne identisch; 
sie sind gut gefärbt, rund und weisen eine scharfe Struktur auf, Die Zahl der 
Lymphozyten ist vermehrt, diejenige der myelogenen Elemente dagegen vermindert. 
Myelozyten und Übergangsformen sind anwesend, 

Die Untersuchung des präagonal mit Methylenblau gefärbten 
frischen Blutes wurde zuerst vor jeder Therapie unternommen. Sehr bald wurde 
im Spital eine Arsentherapie eingeleitet, welche das Blutbild tief veränderte: Iso- 
zytose, starke und schnelle Verminderung der Zahl der Erythroblasten, Vermin- 
derung der orthochromatischen Substanz, fast absolutes Verschwinden der meta- 
chromatischen Substanz und dauernde Violettfärbung des Erythroblastenkernes; 
zugleich Verbesserung des objektiven und subjektiven Zustandes wurde beobachtet. 
SrIche Verbesserungen sind übrigens bekannt (cfr. Naegeli 23, Grawitz 24). 
Das Verschwinden der metachromatischen Substanz und das Fortdauern der vio- 
letten Farbe des Erythroblastenkernes habe ich hervorgehoben, weil sie nach 
meinen Beobachtungen sehr wichtig zur Entscheidung der Frage der Herkunft 
der metachromatisehen Substanz sind. 

Hier noch einige Bemerkungen über die Technik der präagonalen Färbang: 
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Um gnte Präparate zu erzielen, wäre es notwendig, immer die gleiche Menge 
des Farbstoffes zu benutzen; dies ist aber unmöglich, weil die Dicke der Farb- 
stofischicht nicht immer die gleiche ist. Um sich zu helfen, wird es am besten 
sein, mehrere Präparate desselben Blutes zu verfertigen, um über eine Auswahl 
zu verfügen. Die Grösse des Bluttropfens ist auch von Wichtigkeit; sie muss so 
gewählt werden, dass beim Auflegen des Deckgläschens auf don Objektträger das 
Blut die Ränder des Deckgläschens erreiche, ohne dieselben zu überschreiten. 
Die Zimmertemperatur muss auch berücksichtigt werden. Das Optimum liegt 
zwischen 22° und 23° C. Die Kälte verzögert das Differenzieren, besonders der 
metachromatischen Substanz, In den ersten 30 Minuten ist das Bintpräparat mit 
trockenen starken Objektivsystemen zu beobachten; später kann man ein Immer- 
sionssystem anwenden, 

In den ersten Minuten sieht das so behandelte Blut wie gewöhnliches frisches 
Blut aus, Bald aber vollzieht sich in Erythrozyten die Difforenziation der ortho- 
chromatischen Substanz, und die Leukozytenkörnelungen fangen an zu erscheinen; 
erst nachher färbt sich der Kern. Chronologisch hängt die Färbung des -Kernes 
der Neutrophilen von dem Zustande des Kernes ab: je jünger die Zelle, je schneller 
die Färbung. Die runden vollsaftigen Kerne der Myelozyten färben sich also 
zuerst; zuletzt kommen die polymorphen Kerne der Polynukleären, Die Eosino- 
philen verhalten sich auch so: es gibt eine chromatische Abhängigkeit zwischen 
Nukleus und Granula; davon aber später. In den Erythroblasten ist es auch so: 
je runder der Kern, je schneller die Färbung, je verteilter der Kern, je langsamer. 
die Färbung. Per analogiam darf man den Schluss ziehen, dass die runden Kerne 
jung, die zerteilten dagegen alt sind, 

In den präagonal gefärbten Blutpräparaten unseres Falles (Fig. 1) fällt zu- 
nächst das fast vollständige Fehlen der Blutplättchen auf. 

Die sehr seltenen Exemplare, die ich zu Gesicht bekam, waren sehr 
klein und enthielten viele metachromatische Körner; die orthochromatische Farbe 
dagegen war kaum angedentet. Die Grösse der Erythrozyten war sehr ver- 
schieden (Anisozytose); der Hämoglobingehalt der Zellen wechselt auch stark; 
einige Erythrozyten waren so blass, dass sie kaum sichtbar waren; man konnte 
sie nur durch die Gegenwart der basophilen Substanz erkennen (Fig. 1d). Einige 
Erythroblastenkerne schienen ganz frei zu sein und im Plasma zu schwimmen; 
durch die Gegenwart von chromatophiler Substanz konnte man aber feststellen, 
dass sie von Zytoplasma umgeben waren. Die kernhaltigen Erythrozyten sind 
sehr zablreich; ihre Zahl verhält sich zu derjenigen der kernlosen etwa wie 1:2. 
Die Zalıl der Normoblasten ist derjenigen der Megaloblasten gleich. 

Die Tafel ist ein treues Bild eines mikroskopischen Feldes; man sieht, dass 
die ortho- und metachromatischo Substanz in grosser Menge besteht. Die Zahl 
der diese Substanz enthaltenden Erythrozyten und die Menge der in jeder Zelle 
entbaltenen Substanz sind viel grösser als in der Norm. Die Menge der ortho- — 
chromatischen Substanz ist nicht in allen Zellen gleich gross. Sie scheint nicht 
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von der Grüsse der Zelle abhängig zu sein. Megalo-, Normo-, Mikrozyten können 
ein reiches fadenférmiges Netz aufweisen oder auch dessen ganz entbehren. Das- 
selbe gilt von den Erythroblasten, in welchen ich aber das vollständige Fehlen 
der orthochromatischen Substanz nie beobachtete, In diesen Zeilen scheint die 
Menge dieser Sabstanz von der Grösse der Zeile unabhängig zu sein. In den 
Erythrozyten ist das Verhalten dieser Substanz ein bestimmtes: In den jungen 
Zelleu liegt das mehr oder weniger stark entwickelte orthochrnmatische Netz dicht 
um den Kern herum (Fig. 1f). In den alten Zellen aber, mit zerstückeltem Kern, 
ist das Zytoplasma ausgebreitet nnd ausgedehnt (Fig. 1g). In den Zellen, wo nur 
Kernreste bestehen, erscheint die orthochromatische Substanz als ein dichtes Netz; 
auch kann ihre Menge so gross sein, dass sie die ganze Zelle erfüllt; ist aber 
wenig Substanz vorhanden, so bleibt sie im Zentrum, wo sie ein Netz mit runden 
oder eifürmigen Maschen bildet; dieses Gebilde zeigt den Sitz des verschwundeneu 
Kernes, Unter den Füden des Netzes befinden sich metachromatische Trôpfchen 
(Fig. 1a). Es sind auch reife Erythroblasten, speziell Megaloblasten mit der 
Sphazele nahestehenden Kernen zu verzeichnen, welche gar keine Spuren des 
orthochromatischen Netzes aufweisen (Fig. 1m). Sehr wahrscheiniich entstehco 
dieselben aus den Erythroblasten, welche schon in den früheren Stadien nur ein 
wenig entwickeltes orthuchromatisches Netz besassen; wenn sie vollständig ent- 
wickelt sind, bilden sie die nur metachromatische Substanz enthaltenden Erythre- 
zyten (Fig. 1c) Auch gibt es Erythrozyten, meistens sind es Normozyten, welche 
nur orthochromatische Substanz euthalten; dieselbe bildet nur einige wenige Frag- 
mente (Fig. 1e). 

Die rot-violetten Tropfen der ınetachromatischen Substanz rind in den cit- 
zelnen Zellen mehr oder weniger zahlreich; auch ist ihre Grösse verschieden. Sie 
sind im Zytoplasma zerstreut oder im Zentrum versammelt; fast immer sind sie 
von orthochromatischer Substanz begleitet. In den reifen Megaloblasten und in 
den Erythrozyten ist ihre Menge grösser als in den normal grossen Zellen. Doch 
ist das Alter mehr als die Grösse der Zelle für die Menge der Substanz mass- 
gebend. Dieses Verhalten weicht etwas von dem früher angegebenen ab. Das 
Alter des Kernes berechnen wir aus dem Aussehen des Kernes und dem Alter 
des Priiparates. In den sehr jungen Erythroblasten (Fig. 1f) sind gewöhnlich 
keine metachromatischen Tropfen zu sehen. Wo sie zahlreich sind, da ist der 
Kern morphologisch und chromatisch weit entwickelt; dann ist letzterer himmel- 
blau: gefärbt (Fig. 1g, b). Auch ist es wichtig, das Alter des Präparates za be- 
rücksichtigen. Die Differenziation der metachromatischen Substanz geht ganz 
allmäblich vor sich; in kurzer Zeit können Tropfen da verschwinden, wo andere 
sich erst bilden. Im Präparat färbt sich zuerst die netzförmige orthochromatische 
Substanz; erst 15 bis 30 Minuten später, je nach der Menge und Qualität des 
Farbstoffes, je nach der Temperatur, fangen nun die Tropfen an sich zu bilden. 
Es erscheinen zuerst kleine violette metachromatische Pünktchen. Dieses Differen- 
zieren erscheint nicht in allen Zellen gleichzeitig. Zeitlich scheint das Erscheinen 
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der metachromatischen Substanz nach folgender Skala bestimmt zu sein: 1. Ery- 
throblasten. 2. Erythroblasten mit kaum sichtvarem Kerne. 3, Erythroblasten 
mit etwas reiferem Kern, 4. Erythroblasten von rein embryonalem Charakter; 
in letzteren ist die metachromatische Substanz selten und besteht. nur aus 1 bis 
2 sehr kleinen Trépfchen. In allen diesen Zellen hängt das Differenzieren von 
meistens schwer zu erzielenden bedingungen ab. Die Menge des Farbstoffes muss 
die richtige sein; die äussere Temperatnr ist wie schon gesagt wichtig, auch 
muss das Blut gleichmässig und in genügend dünner Schichi verteilt sein, Unter 
idealen Bedingungen erscheint trotzdem die metachromatische Substanz in rein 
embryonalen Erythroblasten nicht (Fig. 1f). 


Beim weiteren Betrachten desselben Präparates sieht man eine anders Er- 
scheinung. In den Zellen, welche zuerst die metachromatischen Tropfen aufwiesen, 
werden letztere grösser und zahlreicher. In gewissen Grenzen ist diese Ver- 
mehrung desto grösser, je älter das Präparat; sie erscheint in allen Erythro- 
blasten; man benbachtet sic nicht in allen Erythrozyter. Sie ist in den Zellen 
am grössten, deren Kern der vollständigen Sphazele am nächsten steht (Fig. 12, b). 
Die Vergrüss rung der Tropfon verfolgte ich Schritt auf Schritt, ohne dieselbe 
dem Zusammenschmelzen von mehreren Tropfen zuschreiben zu können. Fs 
wachsen nicht alle Tropfen. Andere, wenig grosse Tropfen weisen eine andere 
Erscheinung auf: Auf einmal verlieren sie ihre Farbe und werden also farblos. 
Beim weiteren Beobachten wohnt man also dem Verschwinden der metachroma- 
tischen Substanz bei. Die Art dieses Verschwindens ist charakteristisch; soweit 
ich sie feststellen konnte, ist sie folgende: Wenn der Tropfen eine gewisse Grösse 
erreicht hat, bleibt er eine Zeit lang unverändert; er hat dann den Anschein 
einer kleinen Scheibe, deren Durchmesser 2 bis 3 u beträgt und deren Farbe 
gleichmässig violett ist; nachher, in einigen Sekunden, entfirbt sich der Tropfen, 
nachdem er zuerst eine purpurrote Farbe angenommen hat. Plötzlich verschwindet 
letztere, und es bleibt nur ein rundlicher, glänzender, vakuolenartiger Raum zurück. 
Diese Erscheinung habe ich oft beobachtet; mehrmals lenkte ich meine ganze 
Aufmerksamkeit auf ein bestimmtes einziges Tripfchen in der Hoffnung, die Moda- 
htät des Phäuomens genauer sehen zu können. Trotzdem ist es mir unmöglich, 
dem oben gesagten etwas mehr zuzufügen. Die Hypothese des Zerspringens des 
Trôpfchens dnrch graduelle Erweiterung ist nicht annehmbar, weil das Tröpfchen 
sich in toto eutfürbt, indem es seine runde Form behält und bis zu den letzten 
Momenten der Erscheinung sichtbar bleibt. Auch sieht man keine Veränderung 
in der Umgebung des verschwundenen Trüpfchens. Vielleicht handelt es sich um 
eino sich augenblicklich volizichende chemische Reaktion, welche unter Mitwirkung 
der Umgebung die Bildung eines unsichtbaren Körpers verursacht. Analoge Er- 
scheinungen sind bereits bekannt. Ein Stoss, das Zerdrücken des Präparates, die 
Ausstellung des Blutes an der Luft darch Heben des Deckglüschens können die 
Reaktion verursachen. Es verschwinden night alle Tropfen derart; nur die grossen 
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und einige mittelgrossen tuen es; die anderen bleiben im Präparate bestehen und 
verschwinden dann langsam. 

In den präagonal gefärbten Präparaten des von mir untersuchten Falles 
war, kurz zusammengefasst folgendes zu bemerken: Je älter die Zelle, je grösser 
die Schnelligkeit der Differenziation der metachromatischen Substanz. In den 
Erythroblasten besteht ein Verhältnis zwischen der Menge dieser Substanz nnd 
dem morphologischen, chromatischen Aussehen des Kernes. Diese Substanz bildet 
zuerst kleine Tropfen, welche allmählich grösser werden und plötzlich spurlos 
verschwinden. 

Das Feststellen dieser Tatsachen gelingt nicht in allen Präparaten: Die 
Technik der präagonalen Färbung mag einfach sein, doch ist es schwer, vortreff- 
liche Präparate, welche alle die beschriebenen Erscheinungen aufweisen, zu erzielen. 
Die kleinsten technischen Fehler können Einzelheiten verbergen; so können das 
eich Vergrössern der metachromatischen Tropfen und ihr plötzliches Verschwinden 
sich dem Blicke entziehen. In solchen Fällen scheint, sogar während einer mehr- 
stündigen Beobachtung, die metachromatische Substanz unveränderlich zu sein. 
Dadurch verlieren die Tatsachen nichts von ihrem Werte, weil sie immer identisch, 
beständig und auch durch störende Einflüsse im ganzen wenig beeinflusst sind. 
Dies gilt für die anderen Blutzellen, so z. B. die Leukozyten des Menschen und 
die Erythroblasten der niederen Tiere. Fahren wir aber weiter. 

Der Erythroblastenkern zeigt wichtige Einzelheiten. Letztere sind in den 
Normo- und den Megaloblasten identisch. Es sind dies morphologische und färbe- 
rische Veränderungen. In den guten Präparaten sind alle Stadien der Kernmeta- 
morphose bis zur Zerstückelung und Sphazele sichtbar. In allen Stadien ist die 
Farbe des Kernes zuerst violett; die Tiefe der Farbe aber ist sehr verschieden; 
später wird sie in den reifen und alten Zellen himmelblau, denn mit der Zeit 
werden die Kerne immer blässer. Die Menge der orthochromatischen Substanz, 
welche um den Kern herum liegt, ist sehr verschieden; um die jungen Kerne ist 
sie sehr dicht; so lässt sie das anliegende Zytoplasma ganz frei (Fig. 1f). Um 
die alten und reifen Kerne aber, wenn sie anwesend und reichlich sind, verbreitet 
sie sich immer mehr, so dass sie sich in die ganze Zelle erstreckt (Fig. 1h). Zu- 
erst fehlt die metachromatische Substanz in dem Präparate, Erst später fangen 
die älteren Zellen an, himmelblau zu werden, und es erscheinen metachromatische 
Pünktchen, welche zuerst klein sind und in der Nähe des Kernes liegen; später 
entfernen sich dieselben von dem Kerne und werden grösser. Das Zusammen: 
fallen der Erscheinung der metachromatischen Substanz und der Farbenveränderung 
des Kernes (die violette Farbe wird himmelblau), welche in den alten Erythro- 
blasten besonders gut sichthar ist, ist sehr bemerkenswert. In solchen Zellen ist 
mmer der Kern himmelblau, und im Zytoplasma sind dann metachromatische 
Tropfen zu sehen. In den jungen Erythroblasten aber ist immer der rein embryo- 
nale Kern violett, und in seiner Umgebung sind keine, orthochromatischen Tropfen 
zu sehen. Der rein embryonale Kern weist folgende Kriterien auf: er ist voll- 
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kommen rund oder eiförmig; sein Umriss ist scharf, regelmässig; der Kern scheint 
saftig zu sein; in seinem Innern sind Struktureinzelheiten zu sehen; er ist violett 
and bleibt es im Präparate mehrere Stunden. Wenn er alt wird, verliert der Kern 
seine Regelmässigkeit und die Schärfe seines Umrisses und seiner inneren Struktur; 
seine Farbe wird gleichmissig; es erscheinen Einkerbungen und Falten, welche 
immer tiefer werden, so dass am Ende die Kernmasse in 3 bis 4 runde, zuerst 
violette, später violett-himmelblaue, endlich himmelblaue Stücke zerteilt wird. 
Allmählich werden dieselben blass und unsichtbar. Während dieser Metamorphose 
liegt der Kern immer im Zentrum der Zelle. 
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Aus obiger Beschreibung ist wohl zu ersehen, dass kein Zweifel fiber die 
Art des Verschwindens des Erythroblastenkernes herrschen kann, In meinen 
Präparaten konnte ich es Schritt auf Schritt verfolgen. und sah jede Phase bei 
allen Erythroblastenformen; ich wohnte der allmäblichen Lösung dea Kernes im 
Inneren des Zytoplasmas bei. So wie Israel und Pappenheim, sah auchich keinen 
Unterschied zwischen dem Prozess bei den N ormoblasten und demselben bei den 
Megaloblasten. Nie konnte ich etwas merken, das an eine Ausstossung des Kernes, 
wie sie von Rindfleisch und seinen Nachfolgern behauptet wird, glauben lassen 
könnte. Die präagonale Färbung erlaubt es auch, die Bildung der freien Kerne 
zu erklären. In den ersten Minuten sind im Präparate keine freien Kerne. Alle 
Erythroblastenkerne sind von Zytoplasma umgeben; letzteres iat mehr oder weniger 
hämoglobinhaltig; in einigen Zellen ist der Blutfarbstoff kaum zu sehen. Unter 
dem Einfluss der präsgonalen Färbung verschwindet die Hämoglobinfarbe mehr 
und mehr. Bei Abwesenheit von chromatophiler Substanz erscheint dann der 
Kern frei. Die Erythroblasten sind sehr zart; die Schädlichkeit, welcher sie im 
präagonalen Präparate ausgesetzt sind, ist sehr winzig; trotzdem können sie ihr 
nicht widerstehen. In den fixierten Präparaten werden sie durch die Behand- 
lung s0 weit. alteriert, dass nur der Kern, nicht aber das Zytoplasma den Farb- 
stoff annimmt; daram erscheinen unter diesen Bedingungen die Erythroblasten 
einfsch als freie Kerne. Nach der Hitze-, Sublimat- oder Alkoholfixation erscheint 
in den verschiedenen Präparaten desselben Biutes die Zahl der freien Kerne ver- 
schieden gross. Das ist wohl ein Zeichen, dass die Vorbehandlung einen ver- 
derblichen Einfluss auf das Zytoplasma ausübt; dadurch wird erklärt, warum die 
chromatophile Substanz sich in den fixierten Präparaten nicht differenziert. In 
den fixierten Präparaten bleibt der Zytoplasmasaum ungefärbt; doch kann man 
ihn oft erraten, weil die umgebenden Zellen, da wo die Bintschicht regelmässig 
ist, den Kern nicht berühren, sondern um ihn herum eine Art Krone bilden. 
Zwischen dieser Krone und dem Kerne liegt ein freier, heller, zirkulärer Raum, 
dessen Zentrum vom Kerne besetzt ist. Dieser glänzende Raum entspricht zweifel- . 
los dem Zytoplasma; letzteres verhindert die umgebenden Zellen, den Kern zu 
berühren, 


fixierten Prüparaten alle Überganguformen #wischen Erythroblast und Erythrozyt, 
so wie ich sie im präagonal gefärbten Präparate auch gesehen habe; nur konnte 
die Differenzierung der chromatophilen Substanz natürlich nicht zustande kommen. 
Auch konnte dabei der zuerst violette Kern nicht himmelblau werden. Trotzdem 
zieht Askanazy den Schluss, dass der Kern durch Lösung im Zytoplasma ver 
schwindet. Diese Tatsache beschreibt Askanazy wie folgt: 

„Der zunächst kreisrunde Kern erhält am Rande Kinschnürungen, welche 
durch tieferes Eindringen ins Kerniunere die Kleablatt- oder Kosettenform des 
Kernes verursachen. Ein Fragment nach dem andeın schnürt sich daun ab, es 
kommt zur Verteilung der Chrumatinreste in der ganzen Zelle, schliesslich zum 
Schwund derselben; im allgemeinen färbt sich der Hauptkern um so schwächer, 
je zerriesener er bereits erscheint.“ Askanazy schreibt weiter, dass weder die 
Form noch die Farbe der durch Sphazele gebildeten Kernfragmente es erlauben, 
letztere mit den basophilen Erythrorytengranulis zu identifizieren. Diese Körner 
sind also keine Kernreste, 

Das von mir beobachtete Verhalten der chromatophilen Substanz und be- 
sonders die Beziehungen zwischen den Form- uud Farbeveränderungen des Kern 
einerseits und der metachromatischen Substanz andererseits vervollkommnen das 
Bild des Verschwindens des Kerns durch endozelluläre Lösung. | 


Wir haben gesagt, dass die Kernausstossung kein Analogon in der Biologie 
habe. Doch muss man hier der regressiven endozellulären Metamorphose redenken. 
Beim Durchmustern der grossen Literatur über diesen Gegenstand gewiunt man 
den Eindruck, dass diese Metamorphose in seinen kleinsten Einzelheiten einen us- 
erwarteten Beweis der Richtigkeit unserer Anschauungen über das Erscheinen der 
metachromatischen Substanz abgibt. Wir werden bald sehen, wie man mit grosser 
Wahracheinlichkeit die Natur und das Zustandekommen dieser sonst absolat neu 
eracheinenden Substanz erklären kann. 

Die regressive Metamorphose des Kernes, wie sie in vielen Zeilen, obne Zu 
sammenhang mit den protoplasmatischen Veränderungen stattfindet, wurde schon 
von Pfitzner (8) ia den Erythrozytenkernen von niederen Tieren (Salamander) 
beobachtet; es handelt sich hier um eine senile Involution. Im Blute der höheren 
Tiere vollzieht sich diese Regression bis zum vollständigen Verschwinden des Kerss 
in der Zelle; diese Erscheinung kann ganz gut, in cinem gewissen Sinne, einem 
nekrobiotischen Prozesse zugeschrieben werden. Identische, gleich verlaufende Nekro- 
Liosen werden in den Zellen, welche im Organismus ihre natürliche Evolution 
beendigen oder ausserhalb desselben in gewissen besonderen Verhäi'nissen langsam. 
wbéterben, beobachtet. In den letzten Jahren wurden speziell die Nekrobiesen, 
welche sich ausserhalb des Organismus vollziehen, chemisch-pbysiologisch untersucht. 
Darauf gründet sich die von Salkowsk y und seinen Schülern aufgestellte Theorie der 
Autolyse der Organe. Anatomo-patholugisch war diese Theorie schon früher 
von Meissner (26), Goldmann (27), Hauser (28), Kraus (29) angegeben 
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worden. Diese Forscher hatten die Verinderungen, welche sich in den aseptischen, 
rom Organismus losgelösten Geweben bei passender Temperatur vollziehen, beob- 
schtet. Aus diesen Untersuchungen ziebt Hauser folgenden Schluss: „Die steril 
sefgehobenen, ausserhalb des Organismus gehaltenen. tierischen Gewebe weisen eine 
regressive Metamorphose auf, welche der sich im Innern des Körpers, nach Ernäh- 
rangrstörengen vollziehenden Nekrose gleich ist.“ Diese Angaben werden von 
Kraus bestätigt; dazu sagt er noch, dass in solchen Geweben das Verschwinden 
des Kerns sich bestätigt. Diese Erscheinung wird durch das Heraustreten des 
Chromatins und die nachfolgende Unfärbbarkeit des Kerns erklärt. Das Heraus- 
treten des Chromatins aus dem Kernstroma ist ein Kriterium der Nekrobiose. 

Das Chromatin verteilt sich verschiedenartig im Innern des Kerns; auch 
kann es aus dem Kern heraustreten und sich in das umgebende Protoplasma ver- 
breiten (Ziegler, 25). Diese Erscheinung ist so beständig, dass sie als Grund- 
lage zum Klassifizieren von gewissen regressiven Metamorphosen benutzt werden 
konnte; dieses Symptom heisst chromatogenetisch. Aus der Arbeit von Schmans 
und Albrecht (9) werde ich hier schematisch die Daten über die verschiedenen 
Formen der Kernentartung zusammenstellen, welche meiner Ansicht nach, die von 
mir beobachteten Tatsachen erklären können. Hier muss man 3 Typen aufstellen: 
1. Formen mit Ausgang in Karyorrhexis. Eine Umlagerung des Chromatins bildet 
die erste Erscheinung. Der :nromokinetische Prozess kann sich im Innern oder 
ausserhalb des Kerns vollziehen; im ersten Falle verdickt sich das Chromatin auf 
den Kernwänden oder auf dem Stroma; auch kann es sich gleichmässig in dem 
ganzen Kern ausbreiten; im zweiten Falle durchbricht das Chromatin die Kern- 
wände, und es verteilt sich in das Protoplasına. 2. Formen mit Ausgang in 
Pyknose. Das Hauptkriterium ist die Eindickung des Kerns oder seiner Teile. 
3. Formen mit Chromatinschwund; der Kern wird blass; er zieht sich zusammen 
and löst sich. 

Ich habe schon den Parallelismus zwischen dem Erscheinen und Wachsen 
der metachromatischen Substanz einerseits und dem Blasswerden und dem Farben- 
umschlag (die zuerst violette Farbe wird himmelblau) des Kernes anderereits be- 
schrieben. Meiner Ansicht nach sind die Fragen nach der Herkunft uud de: Natur 
dieser Substanz durch diese Tatsache heleuchtet; dadurch wird eine Verwandt- 
schaft, wenn nicht dine Identität zwischen der chromokinetischen Kernmetamorphose 
im Sinne von Schmaus und Albrecht und der Erythrobiastenkaryolysis mit 
Bildung von. metachromatischer Substanz festgestellt. Die Figuren, welche in der 
Arbeit dieser Forscher die extranukleäre Auswandlung des Chromatins illustrieren 
(Fig. 17—22), gleichen auffällig dan meinigen (Fig. 1b, g, h). Da sieht man 
um den Kern herum sphärische Gebilde, welche mviner Ansicht nach. zweifellos 
den vollkommen sphirischen, sich mit Methylenblaa rot-vielett färbenden Tropfen 
der präagonal gefärbten Präparate entsprechen. 

Die metachromatische Substanz schcint also nichts anderes als ein Bestand- 
teil des Kerns zu sein; nachdem sie das Kernstroma verlassen hat, würde sie sich 
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unter der Form von Tropfen im Zytoplasma versammeln. Zu gansten dieser Hypo- 
these sprechen folgende Tatsachen. 1. Die Gegenwart der metachromatischen 
Substanz, da wo der Kern sich regressiv umwandelt, und der Zuwachs der Menge 
dieser Substans, welcher mit dem Fortscbreiten der Metamorphose zunimmt. 2. Das 
Verhältnis zwischen der Farbe, resp. der Entfärbung des Kerns einerseits und der 
Menge der sich bildenden metachromatischen Substanz andererseits. Das Aus- 
bleiben des Zuwachses der metachromatischen Substanz, sobald durch. schnelles Ab- 
sterben der Zelle der nekrobiotische Pruzess gestört wird. 3. Das besonders reich- 
liche Erscheinen dieser Substanz, wenn der Organismus unter toxischen Einflüssen 
steht (Cosaris-Demel, I. c.), und die Analogie ihrer Bildung mit den nekrobio- 
tischen, chromokineseartigen Erscheinungen. 

Um diese notwendig schematische Beschreibung zu vervollständigen und um 
einige Einzelheiten zu erläutern, will ich noch hinzufügen: ad 1. Wie aus der 
Tafel ersichtlich, begegnet man Zellen (Fig. 1c), welche viel metachromatische 
Substanz, aber keine Spuren des Kerns entbalten; zwischen diesen Zellen und den 
gewöhnlichen bestehen alle Übergangsformen (Fig. 1b, g). Diese Zellen werden 
besonders stark durch das Toxon beeinflusst; die Kernmetamorphose ging stürmisch 
vor sich, und das Chromatin verteilte sich vorzeitig in so grosser Menge in das 
Protoplasma. Da aber das Chromatin langsam zerstört wird, besteht es länger 
als das Kernstroma. Dies steht mit der Tatsache in Einklang, dass in solchen 
Zellen die metachromatische Differenziation viel schneller als in den anderen Zellen 
vor sich geht, eben weil solche Substanzen schon frei im Zytoplasma liegen. Die 
Zellen, welche nur und viel metachromatische Substanz enthalten, sind der höchste 
Ausdruck der organischen Verwirrung und stellen die stärkste Abweichung des 
normalen Verschwindens des Erythroblastenkerns. Wir werden weiter sehen, dass 
beim normalen Individaum dieser Prozess von der Bildung von sehr wenig mets- 
chromatischer Substanz begleitet ist. Was nun das Verhältnis mit der Kernfarbe 
betrifft, erinnere ich, dass man manchmal Zellen mit violettem Kern trifft; doch 
weisen diese Zellen zahlreiche metachromatische Tropfen auf; bei längerer Unter-. 
suchung kann man sehen, wie die Entfärbung vor sich geht, die Vermehrung der 
Tropfen sehen. Es hat den Anschein, dass die Menge der metachromatischen Sub- 
stanz, welche den Kern verlassen kann, nicht für aile Zellen die gleiche ist. In 
den jungen Zellen ist diese Substanz fester an das Kernstroma gebunden; diese 
Bindung ist auch fester, wenn die Zelle keine verderbeuden Einflüsse erlitten hat, 
weun also ihre Lebenskraft eine starke ist, Ein Avalogon sieht man in den 
Leukozyten. Darauf werden wir bald zurückkommen. Ad 8. Hier soll an die 
chromokineseartigen Kernentartungserscheinungen mit Wanderung des Chromatins 
ius Protoplasma erinnert werden; diese Erscheinunzen wurden besonders von 
Schmaus und Albrecht in den Zellen der Nierenröhren in den zwölf Stunden 
nach der Ligatur der zugehörenden Arterie beobachtet. Es ist dies also eine der 
ersten Zeichen des Leidens der Zelle; durch Unterdrückung des Blutguflusses hören 
die Ernährung und die Auswanderung der endogenen Gifte auf, daher die Nekro- 
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bicse. Diese zelluläre Selbstvergiftung ist besonders die Ursache der Chromatin- 
auswanderung. Schmaus und Albrecht hatten schon darauf hingewiesen, dacs 
der chromokinetische Prozess mit Auswanderung des Chromatins ins Protoplasma 
anders verläuft, wenn das isolierte Organ von einem Fiüssigkeitestrom durch- 
gespült und so von seinen endogenen Giften befreit wird, Durch die Arbeiten 
von Cesaris-Demel (14, 15) ist das Verhältnis festgestellt, welches zwischen 
der Vermehrung der metachromatischen Substanz in den Erythrozyten der peri- 
pheren Blutes in einigen allgemeinen Vergiftungen, der grossen Menge dieser Sub- 
stanz im Blute der perniziösen Anämie und der notorisch als toxogen bekannten 
Anämien einerseits und ihrer Abwesenheit in den sicher nicht toxngenen (z. B. post- 
hämorrhagischen) Antimien andererseits besteht. Diese Tatsachen alle zeigen, dass wir 
eg hier mit der Erscheinung eines nekrobiotischen Phänomens zu tun haben, welches 
der regressiven chromokineseartigen Kernmetamorphose vergiichen werden kann. In 
den unter gewissen Bedingungen hergestellten Blutpräparaten kann man das Weiter- 
fahren dieser nekrobiotischen Erscheinung beobachte: : die älteren Erythroblasten 
werden zuerst angegriffen, weil sie schon seit längerer Zeit vom Organismus losgelüst 
sind; später werden die jüngeren, festen Zellen nekrobiotisch. Die Vermehrung der 
metachromatischen Substanz im Präparate hat gewiss einen nekrobiotischen Ursprung; 
sie ist also ein Beweis, dass diese Substanz im Organismus durch Nekrobiose 
gebildet wird. 

Ob die sogenannte metachromatische Substanz dem Chromatin entspricht, kann 
ich nicht entscheiden; ich werde nur ihrer Identität mit den sogenannten Chroma- 
tinsprossungen von Schmans und Albrecht gedenken. Wie es schon aus dem 
Namen hervorgeht, bestehen diese Gebilde ans Chromatin. Schon Stroebe (30) 
aber wendete sich ganz bestimmt gegen diese Meinung, indem er annahm, es handle 
sich um eine in der Norm nicht fürbbare Substanz (also kein Chromatin), welche 
durch die Nekrobiose und die Veränderungen dcs Zellenmetabolismus färbbar wird, 
Übrigens bezeichnet der Name Chromatin nicht eine ganz bestimmte Substanz; in 
der Chemie ist das eine wohl bekannte Tatsache, Es sei dem wie es wolle, das 
Chromatin ist am Ende die Substanz, welche es dem Kern erlaubt, die basischen 
Farbstoffe aufzunehmen. Übrigens haben alle Nukleine eine grosse Affinität für die 
basischen Farbstoffe; deswegen sind sie wohl nicht aile Chromatine. Aus Erfahrung 
kann ich sagen, dass der Kern, nachdem er die chromatische Substanz gebildet hat, 
noch fähig ist, in einem gewissen Masse elektive Färbungen anzunelımen; dazu muss 
er fixiert und mit basischen Farbstoffen behandelt werden. Damit soll die Identität - 
der metachromatischen Substanz mit den Chromatinsprossungen nicht behauptet 
werden, denn es können in derselben Zelle sehr viel solche Sprossungen existieren 
und trotzdem der betreffende Kern stark gefärbt sein (s. Fig. 20 der Arbeit von 
Sehmaus und Albrecht). Dieses Verhalten scheint mir durch unsere heutige 
Anschauung über das Chromatin nicht erklärbar zu sein, 
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Die weissen Bintzellen, die Zellen myelogenen Ursprungs besonders, weise: 
eine Reihe von analogen Tatsachen auf; in den Lymphozyten sind letztere seltene: 
and wenig scharf; auch sind sie nicht in jeder Art von Leukozyten und in jede 
Zelle zu treffen. Im gesunden Blute fehlen sie nicht; man sieht sie aber leichte 
im Laufe von gewissen Vergiftungen. Über ihre Entstehung und ihre Bedeutung 
erlauben mir meine Untersuchungen nichts bestimmtes zu formulieren, In dem hieı 
beschriebenen Teile von perniziöser Anämie waren sie gut sichtbar. Es handel! 
sich um eine Erscheinung,’ die eine Wiederholung der verschiedenen Phasen, welche 
‘wir im Erythroblast beschrieben haben, ist. Das Umschlagen der vloletten Kern 
farbe ins Himmelblau; das nachfolgende Bleichwerden des Kerns; die Bildung vor 
grossen rot-violetten Tropfen und ihre oft kolossale Vergrösserung, die Art ihres 
Erscheinens, ihre chromatischen und morphologischen Einzelheiten, dies alles voll- 
zieht sich-wie im Erythroblast. Darum nennen wir diese Substanz „metachro- 
matisch.“ Um diese Erscheinung sehen zu können, muss man das Präparat nach 
den früher angegebenen Regeln ausführen. Besonders muss das Blut so lange alı 
möglich im Präparate lebendig bleiben; die Menge des Farbstoffes darf nicht sc 
gross sein, sonst würden die Zellen schnell absterben und regelmässige Nekrobdose 
verhindert werden. Ist dagegen zu wenig Farbstoff, so bleibt die chromatische 
Differenziation ungenügend. Die Menge des Farbstoffes muss also richtig gewählt 
sein; mit genügender Erfahrung ist sie am Ende passend zu treffen. 

Die von mir am besten beobachteten Leukozyten sind die Neutrophilen und 
Eosinophilen. Diese zwei Elementreihen konnte ich in dem hier beschriebenen 
Falle von perniziöser Anämie und in einem Falle von myelogener Leukämie beob- 
achten, Der genauen Beschreibung der Tatsachen will ich einige allgemein giltige 
Bemerkungen über die nach der angegebenen Methode ausgeführte prüagonale 
Färbung voranschicken. Das chronologische Moment übt einen grossen Einfluss 
auf das Aussehen der Präparate; in einigen Stunden kann letzteres sich tief um- 
ändern. Um die Chronologie dieser Veränderungen festzustellen, ist eine unauf- 
hörliche Beobachtung notwend.z. Sie zeigt, dass alle Leukozyten, nach der Zeit, 
die sie beanspruchen, um sich zu färben, in drei Gruppen geteilt werden können. 
Diese chronologische Klassifikation entspricht in auffälliger Weise der chromo- 
morphologischen Einteilung der Leukozyten. Die erste Gruppe besteht aus der 
nentrophilen Reihe, welche den Farbstoff am schnellsten aufnimmt. In der zweiten 
Gruppe ist die eosinophile Reihe; die Lymphozyten bilden die dritte Gruppe. In 
den Zellen der zwei ersten Gruppen, die ich besonders genau beobachtet habe. 
ist auch eine genaue Reihenfolge zu verzeichnen. Zuerst färben sich die Mono- 
nukleären, die Myelozyten und später die Zellen mit eingebuchleteın Kern und die 
Ubergangsformen; am Ende kommen die polymorphkernigen Zellen. Wichtige Be 
trachtungen über die Verwandtschaft der verschiedenen Leukozyten werde ich hier 
lieber weglassen. Nur die genaue Abhängigkeit des Aussehens der Zelle und ihrer 
Färbezeit soll hier notiert werden. Auf den Gegenstand komme ich später wieder zurück. 

Neutrophile Reihe. Sie färbt sich zuerst, kurz nach der Ausführung des 
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Präparates; ganz am Anfang färben sich nur die neutrophilen Myelozyten und die 
Ubergangsformen; diese exkinsive Färbung dauert zehn bis zwanzig Minuten, es 
färben sich dann die anderen Zeilen in folgender Reihenfolge: 1. Zellen mit 
grossem, regelmässigem exzentrischen Kern und mit reichlichem, körnerhaltigem 
Protoplasma, Solche Zellen erscheinen nicht im gesunden Blute und entsprechen 
den neutrophilen Myelozyten der fixierten Präparate 2. Zellen, welche den sub 
1. beschriebenen gleichen, deren Kern aber auf seiner Oberfläche mehrere Ein- 
kerbungen darbietet; im peripheren normalen Binte sind diese Leukozyten 
sehr selten; sie entsprechen den Ubergangsformen. 3. Zellen, deren Kern durch | 
Tieferwerden der Einkerbungen und Erscheinen der Einsehnürungen einen unregel- 
mässigen, unebenen Anschein angenommen hat; die Form dieser Kerne ist eine 
hufeisenförmige. 4. Zellen, deren Kern eine sehr verschiedene Form hat; das 
Protoplasma ist schön rund, körnerhaltig und bietet das charakteristische Bild der 
polymorphkernigen Leukozyten. 

Einige Zeit nach der Verfertigung des Präparates kann man diese ganze 
Reihe von Zellen gut gefärbt sehen (indessen sind die anderen weissen Zellen noch 
ungefärbt); die Farbe der Kerne ist desto blasser, je vorgeschrittener die Evolu- 
tion des Kerns. - Nach und nach werden jedoch alle Kerne gleichmässig violett; 
in den grössten und: jüngsten ist auf dem violetten Grunde ein feines Retikulum 
zu sehen; in den älteren ist das Chromatin auf der Oberfläche der Kernfragmente 
und der grösste Faden eingedickt; so wird eine Art Gerüst vorgetäuscht (Kern- 
wandhyperchromatose, Gerüsthyperchromatose von Sehmaus und Albrecht). Das 
Protoplasma färbt sich etwas später als der Kern; es nehmen aber nur die 
Körnelungen den Farbstoff an; ihre Färbung ist am Anfang glänzend; bald aber 
wird sie blass azur-aschengrau; sie erscheinen auf einem amorphen, hyalinen 
Grunde. Letzterer wird gut sichtbar, wenn sich die protoplasmatischen Körner 
um den Kern unter der Einwirkung einer starken Färbung ansammeln. Zuerst 
haben alle Körnelungen dasselbe Aussehen, und ihre Farbe bleibt lange unver- 
ändert; nach einer Zeit, die mit der Menge und Beschaffenheit des Farbstoffes und 
des Blutes wechselt, erscheinen aber Körner, die durch ihren tieferen Farbenton 
sich von den anderen unterscheiden, auch wenn sie sehr klein sind. Sie liegen 
gewöhnlich nahe beim Kern; ihre Zahl und Grösse vermehrt sich allmählich; da- 
bei wandern sie in das Protoplasma ein und werden oft gewaltig (2—3 u). Ihre 
metachromatische rot-violette Färbung wird dann besonders scharf. Physikalisch 
sind es Tropfen (sie sind vollkommen sphärisch und bleiben es auch, wenn sie 
serteilt sind), die so zahlreich und so gross werden können, dass sie die ganze 
Zelle ausfüllen können (Fig. 3 e, f). Gleichzeitig entfirbt sich allmählich der Kern; 
seine violette Farbe schlägt ins himmelblau um; endlich entfärbt er sich voll- 
ständig; gleichzeitig bilden sich die metachromatischen Tropfen (Fig. 3). Dann 
hat der Leukozyt folgendes Aussehen (Fig. 3f): Kern kaum sichtbar, sebr schwach 
bläulich; seine Form ist erhalten. Protoplasmatische Körner in ihrer Farbe und 
Verteilung unverändert (hie und da etwas um den Kern gesammelt), Die meta- 
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chromatischen Tropfen sind gross und zahlreich, sie scheinen den grössten Teil 
des Protoplasmas zu besetzen; letzteres scheint nicht geschwollen zu sein. Unter 
günstigen Bedingungen weisen alle die neutrophilen Leukozyten dieses Bild auf; 
gewübulich aber ist es nur in den polymorphkernigen Zellen recht ausgeprägt; in 
den Myelozyten und Ubergaugsformen sind selten und spät metachromatische Tropfen 
von mittlerer Grösse zu treffen. Eine längere Beobachtung erlaubt es, das Ver- 
schwinden dieser Tropfen zn sehen; es vollzieht sich wie in den Erythroblasten 
durch plötzliches Ahblassen und Übrigbleiben eines hellen vakuolenartigen Raumes. 
‚ In einigen Minuten kann ein mit metachromatischen Tropfen gefüllter Leukozyt 
kein einzizesa 'Üröpflein mehr antweisen, ohne dabei irgend eine andere sichtbare 
Veränderung zu erleiden. Wis ih den Erythroblasten erscheinen in den Leuko- 
zyten die metachromatischen Tıopfen nach Zeitverhältnissen, welche von dem Alter 
‘der Zelle abhängen. Ihre Erscneinung iet der Farbfähigkeit des Kerns umgekehrt 
proportional; je älter der Kern, je frühzeitiger die Erscheinung. Die jungen Kerne 
haben also zwei chromatische Kriterien: sie nehmen die Farbe schneller auf und 
verlieren sie schwerer als die alten. 

| Eosinuphile Reihe. Die eosinophilen Leukozyten fangen erst an sich zu 
färben, wenn die neutrophilen poiymorplikernigen Zellen schon gut differenziert 
sind. Zuerst zeichnen sie sich durch ihre grossen lichtbrechenden Körner aus, 
welche allmählich eine blassblaue Farbe annehmen. Wie wir sahen, behalten die 
pıotoplasmatischen Körner in allen den neutrophilen Zellen ihre Anfangsfarbe. Dei 
den Eosinophilen ist es nicht so. In einigen Zellen, anderthalb bis zwei Stunden 
nach der Verfertigung des Präparates, schlägt die Farbe ins Rotviolette um. Diese 
Körner sind also metachromatisch; gleichzeitig geht in denselben Zellen eine um- 
gekehrte Erscheinung vor sich: die. violette, metachromatische Farbe des Kernes 
geht ins orthochromatische Blau fiber. lie genaue Beobachtung dieser Erscheinung 
zeigt, dass sie besonders in den Zellen, deren Kern in 2 bis 3 Fragmenten geteilt 
ist und deren ganzes Protoplasma mit vollkummen runden Körnelungen besetzt ist 
(Fig. 4, e, f), am schärfsten ausgeprägt ist. Dagegen fehlt diese Erscheinung in 
den Zeilen, deren Kern gedreht, gedrückt, verdichtet und von um ihn ver- 
sammelten Kürnern umgeben ist. In diesen Zellen sind auch Körner nahe an der 
Zellwandung zu sehen; sie sind aber nicht im. ganzen Protoplasma gleichmässig 
verteilt; letzteres erscheiut daun als eine glänzende Scheibe, die ungefärbt, amcrph 
ond von aınöboiden Bewegungen belebt ist (Fig. 4, a, b). Die Körnelungen dieser 
Zellen bewegen sich rasch und scheinen lebhaft zu tanzen. Ihre oszillatorische 
Bewegüng ist autogen und scheint wirklich spontan zu sein; mit der Brownschen 
Bewegung ist sie nicht zu vergleichen; durch amöboide Bewegungen des Proto- 
plasmas ist sie auch nicht zu erklären. Mit dem. Altern des Präparates wird sie 
schwächer und hört am Ende auf; daun verdichten sich die Körner, sie drücken 
sich zusammen, um eine perinukleäre Anlüäufung zu bilden. Zwischen diesen zwei 
Arten von eosinophilen Zellen bestehen alle Übergangsstufen, sowohl in morpbo- 
loglacher als in färberischer Hinsicht. 


— 463 —. 


Das Erscheinen der metachromatischen Tropfen zeigt. in dieser Reihe eine - 
Eigentümlichkeit, die in der nentrophilen Reihe nicht verzeichnet ist: die Tropfen 
erreichen nämlich nie eine grosse Ausdelinung und verschwinden verhältnismässig 
schnell (wegen, glaube ich, der sehr lebhaften Bewegungen des Protoplasmas); 
auch trifft man, in den älteren Zellen dieser Reihe, niemals oder wenigstens sehr 
selten metachromatische Tropfen, obwohl letztere immer die violette Farbe der 
protuplasmatischen Körnelungen aufweisen (Fig. 4, e, f). Auch in den jüngeren 
Elementen sind so selten metachromatische Tropfen zu finden; dann sind sie jeden- 
falls klein und wenig zahlreich (1 bis 3); doch ist der Kern stark violett gefärbt, 
und die protoplasmatischen Kôrrelungen sind himmelblan. 

Kurz zusammengefasst: In der eosiuophilen Reihe trifft man die Erscheinung 
der Bildung von matachromatischer Substanz; in ihren grossen Linien (i. e. in 
chromatischer Hinsicht) verläuft sie, wie es weiter oben angegeben wurde. Die 
eosinophilen Leukozyten kann man in drei Typen teilen: 1. Zellen mit gedrehtem, 
scharf begrenztem, tief violettem (metachromatischem) Kerne. Körnelung:n sind 
aber selten, himmelblau (orthochromatisch), sind nicht im ganzen Protoplasma ver- 
teilt und bewegen sich lebhaft. Durch die Schärfe ihres Bildes und die Leb- 
haftigkeit ihrer protoplasmatischen Bewegungen scheinen diese Elemente ein volles 
Leben zu besitzen (junge Zellen. 2. Zellen mit diametral entgegengesetzten 
Charakteren, mit polymorphen, himmelblauem (orthochromatischem), blassem, 
gleichartigem, unscharf begrenztem, strukturlosem Kerne. Protoplasmatische Körne- 
lungen zahlreich, violett (metachromatisch), unbeweglich, im ganzen Protoplasma 
verteilt. 3. Zellen, welche die Verbindungsringe zwischen 1 und 2 bilden. Hier 
sind alle Phasen der morphochromatischen Metamorphose zu treffen. In den Zellen 


vom dritten Typus ist die Gegenwart von metachromatischen Tropfen am be- 
ständigsten. 


Die soeben beschriebenen Tatsachen sind in den kernhaltigen Eryth:ozyten 
sowie in den neutrophilen und eosinophilen Leukozyten gleichartig; ich konnte sie 
bei wiederholter Untersuchung immer beobachten, so dass ich gar nicht bezweifle, 
dass es sich hier um eine Erscheinung handelt, welche in allen normalen Blutzellen 
besteht und die unter gewissen pathologischen Einflüssen ausgeprägter wird. Durch 
diesen Prozess bilden sich während der präagonalen Färbung mittels Methylenblaa 
rotviolette Tropfen, welche zuerst von Cesaris-Demel ,metachromatische Sub- 
stanz“ genannt wurden. Ihre Bildung im Organismus erfordert die Einwirkung 
von besonderen Giften, die in den Blutzellen, resp. in ihren Kernen, eine spezi- 
fische Veränderung verursachen. Ob letztere das Stroma oder die Kerntlüssigkeit, 
welche den Kern verlässt und ins Protoplasma diffundiert, am meisten beschädigt, 
lässt sich nicht mit Sicherheit entscheiden. Das Gift wirkt wie diejenigen. ‘welche 
die Nekrose der vom Organismus losgelösten Zellen verursachen. Wir können es 
als sehr wahrscheinlich betrachten, dass solche Nekrobiosen eine Rolle in der 
physiologischen HAmopoiese spielen; es handelt sich hier um die Involution vun 
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Zellen, welche verschwinden müssen. Diese Gifteinwirkungen sind nicht besonders 
schwer und wirken lange. Die durch die Karyolyais allmählich gebildete Sub- 
stanz wird langsam im Erythroblast zerstört. Wenn nun diese Zelle in den 
Blutstrom geworfen wird, enthält sie keine metachromatische Substanz mehr, 
höchstens sind einige winzige Pünktchen davon zu sehen. Unter pathologischen 
Umständen, besonders in gewissen Vergiftungen, wird die Nekrobiose grösser, sie 
geht sogar stürmisch vor sich, so dass die gebildete Substanz vom Zytoplasma 
nicht mehr rechtzeitig verdaut wird. Die toxische Wirkung kann sich mit Hämo- 
lysis verbinden. Um den Verlust: an Zellen zu decken, werden immer jüngere 
und unvollständig entwickelte Zellen in das periphere Blut gelangen. Die Menge 
der in diesen Zellen enthaltenen chromatophilen und besondere metachromatischen 
Substanz ist desto grösser, je unreifer die Zellen, die ihre Bildungsstätte früh- 
zeitig verliessen, und auch je intensiver die toxische Wirkung, welche die Bildung 
von grossen Mengen von metachromatischer Substanz verursachen, 
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Unter den Forschern, welche die metachromatische Substanz studierten, finden 
sich zuerst Guarnieri und Daddi (16). Sie fanden dieselbe nur in den roten 
Zellen und betrachteten sie als ein Zersetzungsprodukt des Hämoglobins. Comes- 
satti (31) sah sie reichlich in den Leukozyten im Laufe von Infektionskrankheiten 
und sieht in ihr Lösungsprodukte von phagozytierten Bakterien. Cesaris- 
Demel Sussert sich nicht endgültig über ihre Natur, scheint aber nicht ihre 
nukleäre Herkunft auszuschliessen. Es spricht aber niemand von: der Identität 
der metachromatischen Tropfen der roten Zellen und derjenigen der weissen Zellen; 
vielmebr werden sie als verschieden betrachtet. Natürlich kann ich diese Meinung 
nicht annehmen. weil meine Untersuchungen eine andere Erklärung aufdringen. 
Biffi (82) beobachtete die Bildung von metachromatischen Tropfen in den Leuko- 
zyten, nur konnte er es nicht so vollständig als ich tun. Er betrachtet sie als 
durch Chromatin gebildeter Kernausfluss. Von dem Verhältnisse zwischen ihrem 
Erscheinen und der Kernentfärbung spricht er aber nicht, Er nennt sie „sarko- 
dische Körnelungen“, weil er sie mit den unter diesem Namen von verschiedenen 
Autoren beschriebenen Bildungen identifiziert. Diese Bezeichnung wurde zuerst von 
. Dujardin (33) benutzt, um kadaverische Erscheinungen zu benennen, welche bei 
Infasorien beobachtet wurden. Es bilden sich protoplasmatische Gemmen, welche 
sich von der Zelle loslösen und in die umgebende Flüssigkeit abfallen (boules sarco- 
diques). Diese Bezeichnung passt nicht für unseren Fall, weil sie die karyogene 
Herkunft der Tropfen nicht berücksichtigt. Die Forscher, welche die histopatho- 
logischen Veränderungen der Leukozyten mittels Fixationsmethoden studierten, 
sprechen von leukozytärer Chromatolyse (Jolly, 34) oder von chromatolytischer 
Nekrobiose (Gumprecht, 35). Im grossen und ganzen wiederholen sie, was schon 
Schmaus und Albrecht (1. c.) unter der Bezeichnung von chromatokinetischen 
Vorgängen in anderen Körperzellen beschrieben haben. Gumprecht hat besonders 
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sorgfältig die nekrobiotischen Prozesse in den Leukozyten der akuten Leukämie 
beobachtet. Er vergleicht die nekrobiotischen Veränderengen der ausserhalb der 
Gefässe langsam absterbenden Leukozyten mit denjenigen des kreisenden leukä- 
mischen Blutes. In den zwei Fällen findet man in der Tat dieselben morpho- 
logischen Kernveränderungen, die Auswanderung des Chromatins, das durch die 
Kernwand hindurch wandern kann (Chromatinsprossungen von Schmaus und 
Albrecht). Das ist ein Beweis, dass die metachromatische Substanz der präagonal 
gefärbten Präparate der Ausdruck ist einer nekrobiotischen Erscheinung, die im 
Organismus nur einige Zellen befällt, die aber im Präparate, durch Zunehmen der 
Nekrobiose, auf viel grösserem Massstabe weiter fährt. 

Die Frage, ob die metachromatische Substanz in der Blntzelle präformiert 
sei, ist also vollständig gelöst. Es ist kaum nötig, zu beweisen, dass sie, in einem 
bestimmten Blutpräparate, zum Teil ein künstliches Produkt, zum Teil das Sicht-: 
barwerden eines im Organismus präformierten Gebildes ist. Diese Substanz ent- 
spricht den von Grawitz und Grüneberg in den Erythrozyten, im ultravioletten 
Lichte beobachteten Kérnelungen. Die orthochromatische granulu-filamentüse Sub- 
stanz, welche in den Erythroblasten der ganzen Tierreihe erscheint, ist meiner 
Ansicht nach morphologisch beständig; sie ist eine ganz bestimmte Bildung, eine 
Struktureigentümlichkeit der jungen roten Zellen. Sie ist äusserst zart und wird 
durch die chemischen Reagentien leicht angegriffen. Darum ist sie in den fixierten 
Präparaten zerstückelt und knotenförmig; bei der mit gewissen Farbstoffen aus- 
geführten präagonalen Färbung bildet sie mehr oder weniger grobe Faden; durch 
Dahlialésung (Cesaris-Demel) werden aber grosse Körner gebildet. Wie gesagt, 
ist die Vermehrung der orthochromatischen Substanz im peripheren Blute ein 
Zeichen einer gesteigerten Hämopoiese; dagegen zeigt die Vermehrung Jer meta- 
chromatischen Substanz eine Deviation der Blutbildung an. Diese Schlüsse sind 
aus allgemeinen Gesichtspunkten und objektiv von Cesaris-Demel und mir ge 
zogen worden; meine Untersuchungen haben sie noch präziser gestaltet, weil sie 
den Mechanismus der Erscheinung erklären. Der Beweis für Identität dieser Sub- 
stanz in den Erythrozyten und in den Leukozyten und das Auffinden von ana- 
logen Tatsachen in der sogenannten chromokinetischen Metamorphose von Schmaus 
und Albrecht erteilt der nekrobiotischen Herkunft eine neue Wichtigkeit, Bei- 
läuffg bemerken wir noch, dass man in den Fällen von perniziöser Anämie, von 
Chlorose, von Leukämie, von gewissen Vergiftungen viel metachromatische Substanz 
in den Erythrozyten findet, und dass man leicht die Bildung in den Leukozyten 
von zahlreichen grossen Tropfen beobachtet; eine geeignete Therapie (Arsen be- 
sonders) bringt das Verschwinden der metachromatischen Substanz aus den roten 
Zellen; auch in den Leukozyten ist sie nicht mehr zu treffen. Dies ist ein Be- 
weis, dass diese Erscheinung gleichzeitig alle Blutzellen interessiert. 

Kehren wir nun zur Kerumetamorphose der Erythroblasten zurück. Zuerst 
will ich kurz über meine Untersuchungen tiber das Blut von Vögeln und Batrachiern 
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berichten. Nachdem ich die Beziehungen zwischen der chromatophilen Substanz 
und dem Alter der roten Zelle und besonders zwischen der metachromatischen Sub- 
stanz und den morphochromatischen Phasen der nukleären Metamorphose in den 
Erythroblasten festgestellt hatte, wollte ich sehen, ob etwas ähnliches im Blute 
der niederen Tiere zu beobachten ist, Ich konnte nur das Blut des Huhnes und 
des Frosches untersuchen. Meine Beobachtungen wurden im Sinne der schon ge- 
wonnenen Tatsachen ausgeführt; sie stimmen mit den beschriebenen Tatsachen 
und liefern also einen weiteren Beweis zum Axiom, dass „die Phylogenese eine 
Wiederholung der Ontogenese ist und umgekehrt“. Im Blute von normalen er- 
wachsenen Tieren sind Erscheinungen physiologisch, welche beim Menschen, wenn 
sie getroffen werden, als Rückschlag der Hämopoiese ins Embryonale erklärt 
werden müssen. Bei dieser Beobachtung muss der Farbstoff genau dosiert und 
das Präparat mit den schon angegebenen Kautelen ausgeführt werden. 

Die Beziehung zwischen der chromophilen Substanz ist im Blute von ge 
sunden erwachsenen Vögeln und noch besser im Blute des Hühnchens und des 
Frosches scharf ausgeprägt. Die roten Zellen des peripheren Blutes dieser Tiere 
Bieten mit der präagonalen Färbung grosse _Verschiedenheiten. Sie können in 
3 Kategorien abgeteilt werden: 1. Junge Zellen, 2. reife Zellen, 3. alte Zellen. 
Beim Frosche kann man sie folgendermassen charakterisieren: 1. Junge Zellen 
(Fig. Ba): Kern gross, rundlich, saftig, scharf umgrenzt, weist ein tiefer gefärbtes 
Fodengerüst auf einem violetten Hintergrunde auf; es findet sich eine sehr grosse 
Menge von orthochromatischer Substanz; sie stellt ein sehr dichtes, nur eine 
perinukleäre Zone ausfüllendes Reticulum dar; dadurch wird ein zyto- 
plasmatischer Raum ganz frei gelassen. Die metachromatische Substanz 
fehlt vollständig. Solche Zellen sind wenig zahlreich; es ist ungefähr eine in 
jedem mikroskopischen Felde; zahlreicher sind andere Zellen, die von diesem 
Typus leicht abweichen (Fig. 5, b), weil sie der Metamorphose nahe stehen; in 
letzteren sind gewöhnlich 1 bis 3 metachromatische Pünktchen zu sehen. 2. Reife 
Zellen (Fig. 5, c, d). Sie bilden die Mehrzahl der figurierten Elemente. Die 
Grösse des Kernes ist derjenigen des 1. Typus gleich. Dieser Kern ist zusammen- 
gezogen, er weist peripherische Einschnitte auf; die orthochromatische Substanz 
ist in mässiger Quantität (also weniger entwickelt als im 1. Typus); sie ist in 
der ganzen Zelle gleichfirmig verteilt, sie reicht aber nicht ganz bis zur 
Peripherie. Die Menge der metachromatischen Substanz ist in diesen Zellen am 
grössten. Sie bildet zahlreiche, verschieden grosse, unregelmässig verteilte 
Tropfen dar. Beim Altern wird die Menge der ortho- und metachromatischen 
Substanz allmählich kleiner, und der Kern wird dabei immer kleiner. 3, Alte 
Zellen (Fig. 6, f) sind nicht sehr zahlreich, Der Kern ist zusammengezogen, 
sehr klein, stabförmig, nicht gut gefärbt; im Zytoplasma befinden sich keine 
Spuren von chromophiler Substanz, sei sie ortho- oder metachromatisch. 
Die unmittelbaren Vorläufer dieser Zellen weisen noch einige wenige Stiicke von 
orthochromatischer Substanz und einige metachromatische Tripfchen auf. 
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Die Gegenwart dieser 3 Typen von roten Zellen ist im Blute des er- 
wacbsenen Frosches beständig. Sie stellen die verschiedenen Phasen der re- 
gressiven Kernmetamurphose dar, wie sie in den Erythroblasten des. Frosches nor- 
mal ist; dasselbe wurde von Pfitzner (8) im Blute des Salamanders bewiesen; 
es wurde aber nur die Kernmorphologie, nicht das Verhalten der chromophilen 
Substanz berücksichtigt. Im Blute des Vogels, der in der Tierreihe höher steht, 
findet man nicht im peripheren Blute vollkommen typische junge Erythroblasten, 
welche der Fig. 5, a entsprechen; man findet nur die unmittelbar nachfolgende 
Form (Fig. 5, b); die anderen Formen dieser Reihe sind, mit Ausnahme der 
älteren Formen, nicht oder anders differenziert. Sie enthalten keine chromophile 
Substanz oder nur Spuren davon (Fig. 5, e, f). Solche Zellen sind zahlreich: Bei 
den phylogenetisch am höchsten stehenden Wirbeltieren ist im gesunden Zustande 
im peripheren Blute die chromophile Substanz sozusagen ganz abwesend. 
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Die beschriebenen Tatsachen können wir folgendermassen zusammenfassen 
und koordinieren: | 

1. Die mit Methylenblau oder Brillantkreeylblau ausgeführte pritagonale- 
Färbung des Blutes bringt in einigen roten Zellen zwei besondere Bildungen zum 
Vorschein; die erste ist himmelblau gefärbt und heisst orthochromatisch, die zweite 
färbt sich rotviolett und heisst metachromatisch. 

2. Die orthochromatische Substanz erscheint zuerst; schon einige Minuten 
nach der Verfertigung des Präparates ist ibre Differenzierung vollständig. 

3. Die metachromatische Substanz dagegen erscheint zuerst unter der Form 
von kleinen, seltenen Tröpfchen;?) später vermehren sich die Zehl und die Grösse 
dieser Tropfen; im Blute von einigen Individuen, bei regelrechter Technik und 
optimaler Temperatur können die metachromatischen Tropfen kolossale Dimensionen 
annehmen. 

4. Die Vermehrung der metachromatischen Substanz in den Präparaten ist 
besonders auffallend, wenn sich Erythroblasten im untersuchten Blute befinden; 
man beobachtet dann ein bestimmtes Ablängigkeitsverhältnis zwischen der Farbe 
des Kernes und der Menge der iu der einzelnen Zelle gebildeten metachroma- 
tischen Substanz. 

5. Die vom Erythroblastenkerne aufgenommene Farbe wechselt mit der Form 
des Kernes und dem Alter des Präparates; in den wohl ausgebildeten rundlichen, 
glänzenden Kernen ist diese Farbe rein violett; sie ist dagegen weniger scharf 
und wird desto himmelbläulicher, je mehr der Kern sich faltet und teilt. Die 
Kerne, welche die Übergangsformen zwischen diesen zwei Typen darstellen, sind 
zuerst violett; mit der Zeit wird aber diese Farbe himmelblan; gleichzeitig er- 
scheinen im Protoplasma metachromatische Pünktchen, die sich nach und nach ver- 
grössern und eine beträchtliche Grösse erreichen. 
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1) Wie zuerst. lange vor Cesaris-Demel Rosin-Bibergeil gezeigt haben. (P.) 
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6. In den Erythroblasten mit turgidem, rundlichem, gut getärbtem 
Kerne findet man keine metachromatische Substanz; in diesen Zellen dagegen ist 
die orthochromatische Substanz sehr reichlich; sie bildet um den Kern herum 
ein sehr dichtes Netz, welches eine freie peripherische Protoplasmazone 
frei lässt. 

7. Die beschriebenen Verhältnisse zwischen der Form und Farbe des Kernes 
und der metachromatischen Substanz, sowie die Vermehrung dieser letzteren im 
Präparate sind auch in den neutrophilen und eosinophilen Leukozyten zu be- 
obachten. | 
. 8. Die metachromatische Substanz der roten Zellen ist ihrer Herkunft und 
Beschaffenheit nach derjenigen der weissen Zellen gleich. 

9. Die eosinophilen Leukozyten des gesunden Blutes kann man, der präago- 
nalen Färbung nach, in 3 Typen teilen: a) Zellen mit klarem, ungeteiltem, 
knotigem, tief violettem Kerne, mit himmelblauen, protoplasmatischen Granulis; 
letztere bewegen sich lebhaft und versammeln sich um den Kern herum. b) Zellen 
mit polymorphem, nicht scharf violettenı Kerne, mit himmelblauen, wenig beweg- 
lichen Granulis; unter denselben befinden sich metachromatische Tropfen. e) Zellen 
mit zwei- bis dreilobulärem, blass himmelblauem Kerne; mit unbeweglichen, im 
ganzen Protoplasma bis zur Peripherie verteilten protoplasmatischen Granulis; 
metachromatische Substanz abwesend. 

10. Die Farbe des Kernes in den Erythroblasten und in den Leukozyten 
gehorcht einem strengen Gesetze: sie erscheint desto schneller, je jünger 
die Zelle. 

11. Im peripheren Blute des Frosches beobachtet man normaliter das Ver- 
halten der chromophilen (ortho- und metachromatischen) Substanz und ihr Ver- 
hältnis mit dem Alter des Erythroblasten. In diesem Blute sind zwei charak- 
teristische Extreme vertreten; es sind dies sehr junge Elemente einerseits und sehr 
alte andererseits. Der Kern der ersten ist rund, geschwollen, scharf, tief gefärbt; 
um ihn herum sieht man viel orthochromatische Substanz; die metachromatische 
Substanz dagegen ist abwesend. In der zweiten ist der Kern klein, gefaltet, ein- 
geschnitten, blass. In dem Protoplasma ist weder ortho-, noch _ metachromatische 
Substanz. Es sind dies die zwei rein typischen Formen; sie sind sehr selten: 
in jedem Präparate befinden sich zahlreiche Zellen, deren Kerne alle Übergangs- 
formen und Farben zwischen diesen Extremen darbieten. Die orthochromatische 


Substanz wird immer loser und winziger; schliesslich verschwindet sie. Die meta- 


chromatische Substanz ist desto reichlicher, je weiter die Zelle von der grössten 
Jugend oder von dem höchsten Alter steht. 

12. Im menschlichen Blute wird die Erscheinung von zahlreichen Erythro- 
blasten durch besondere Krankheiten (pernizitee Anämie) bedingt. Diese Zellen 
sind im Blute des gesunden Frosches anwesend, 

13. Die metachromatische Substanz ist ein Produkt des Kernes (Chromatin 
desselben ?), 
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14. Ihre Bildung ist nekrobiotischen Prozessen zuzuschreiben. Die Art ihrer 


Erscheinung und ihrer Vermehrung beweist es unzweideutig. 


15. Die orthochromatische Substanz ist in der roten Zelle präformiert. 
16. Das Verschwinden des Erythroblastenkernes vollzieht sieh beim Menschen 


durch seine Zerstörung im Inneren der Zelle. Dieser Zerstörung geht die Diffusion 
des Kernsaftes in das Zytoplasma voran. 


Herrn Prof. C. Forlamini danke ich am Schlusse verbindlichst, denn diese 


Arbeit wurde unter seiner Leitung und mit Benutzung seiner hier angeführten 
Beobachtungen ausgeführt. 


Erklärung der Figuren. 


Präagonale Methylenblaufärbuug. 
(Immersionssystem 1/,,, Kompensationsokular 8.) 


Fig. 1. Blut der progressiven perniziösen Anämie. 


f.g.h. 1m. Verschiedene Stadien der morphochromatischen Metamorphose des Ery- 
throblastenkernes. . 

f. Erythroblast, der die Charaktere der grössten Jugend besitst. 

c. d. Ausschliesalich metachromatische Substanz enthaltende Zellen. 

e. Ausehliesslich orthochromatische Substanz enthaltende Zellen. 


Fig. 3. Die verschiedenen Phasen des Verschwindens des menschlichen Erythroblasten- 


kernes; dazu gehöriges Verhalten der chromophilen Substanz. 


Fig. 3. Bildung der metachromatischen Substanz in den neutrophilen Leukozyten; Verhält- 


nis mit der Kernfarbe. 


Fig. 4. Verschiedene Arten von Eosinophilen im normalen menschlichen Blute; Verhältnis 


mwischen Form und Farbe des Kernes und zwischen Form und Sitz der Körne- 
ungen . 


Fig. 6. Regressive Phase des Erythroblastenkernes des Frosches; Verhalten der chromo- 


philen Substanz. 
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Einige Worte zu vorstehender Arbeit 


von 


A. Pappenheim. 


1) Eine detaillierte Wiederlegung der vorgebrachten Ausführungen erübrigt 
sich wohl. Die von Rosin-Bibergeil zuerst gesehene, von Cesaris-Demel und 
seinen Nachfolgern in zahlreichen Abhandlungen zum Gegenstand der Besprechung 
in der gesamten nachfolgenden italienischen Literatur gemachte und daher mit Un- 
recht nach ihm benannte sog. metachromatische Substanz ist vermutlich gar nicht 
der Ausdruck eines gefärbten besonderen substantiellen Sabstrates, sondern lediglich 
das Zeichen der im Erythrozytenlipoid physikalisch gelösten Farbbase, welche 
temporär vor dem Anfärben irgend welcher Substrate oder nach der Entfärbung 
von solchen zeitweilig als solche ungebunden in tropfiger Form persistiert. 

2) Dass sich verschiedenste Dinge metachromatisch in gleichem Farbenton 
färben, ohne substantiell gleichartig zu sein, ist eigentlich längst bekannt und 
genügt, um des Verf. Ansichten über die Beziehung der Erythrozyten- und Leuko- 
zytenkörner in ihrem Wert zu beleuchten. Auch in den leukozytären meta- 
chromatisch erscheinenden Körnern persistiert die freie Carbinolbase. 

3) Schliesslich sei zum so und sovielsten Male erwähnt, dass zwar Israel- 
Pappenheim bei ihren Studien über Karyorrhexis und Karyolyse sich auch der 
Vitalmethode bedient haben, dass sie mit dieser auch gewisse ,Granulationen“ in 
den roten Blutkörperchen wahrgenommen haben, jedoch diese in keiner Weise mit 
der Entkernung in Beziehung gesetzt haben, und überhaupt mit dieser 
Methode keinerlei Beweismaterial für die intrazelluläre Entkernung 
beigebracht haben. 

Das zusehende Blasserwerden des Kerns, seine sichtliche Entfärbung unter 
dom Mikroskop bei dieser Methode ist kein Zeichen der vital beobachteten Ent- 
kernung und auch nie in dem Sinne so von uns gedeutet worden. Dieselbe Ent- 
firbung sieht man ja auch bei Vogel- und Amphibienblut, ohne dass doch hier 
von Entkernung die Rede ist. Arrigoni hat also bei seinen Beobachtungen mit 
Vitalfärbung nur Entfärbung und Abblassung, nicht Entkernung gesehen, Von 
anderer Bedeutung dagegen ist die Unfärbbarkeit oder blasse Färbbarkeit des - 
Kerns in fixierten Präparaten, und hier kann sie, wie auch Israel und 
Pappenheim zeigten, Ausdruck des Kerntodes oder der Karyolyse sein. 

So müssen wir es denn unter energischstem Protest ablehnen, als Eides- 
helfer und Kronzeugen von denjenigen herangezogen zu werden, welche mit den 
vitalfärberischen Spielereien wichtige morphologische Fragen wie die Entkernung 
zu lösen vermeinen, und die die vitalfärbbaren Pseudostrukturen der Erythrozyten 
mit der Karyolyse oder Karyorrhexis in Verbindung setzen möchten. 
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Referate. 


L Normale und pathologische Morphologie und Genese der 
morphologischen Blutelemente. 


372) Wera Dantschakoff, Über die Blutbildung im Dottcrsack des Hihnchens 
Verhandlungen der anatom. Gesellschaft Berlin vom 22.—25. April 1908. 

Verf. bringt ihre bekannten in diesen Blättern originaliter publizierten Untersuchungs- 
ergebnisse vor, welche in direktem unvereinbaren Widerspruch mit der dualistischen Myelo- 
blastentheorie stehen. 

Die ersten freien Blutkörperchen in den Gefässen der Keimscheibe entsprechen völlig 
dem Typ der „grossen Lymphozyten“ Ehrlichs. Es sind grosse Zellen mit basophilem 
Protoplasma, einem relativ sehr grossen hellen Kern, mit wenig Chromatin, aber einem 
typischen Kernkörperchen. Diese Zellen sind die primitiven Blutzellen des Vogelembryo, 
die Mutterrellen für alle späteren so mannigfaltigen Formen der Blutelemente. 

Zuerst differenzieren sie sich zu roten Blutkörperchen durch eine Beihe differen- 
zierender Mitosen; doch tun dieses nicht alle. Ein Teil von ihnen, der sich morpho- 
logisch von den anderen durch nichts unterscheidet, vermehrt sich, ohne sich 
.vorerst durch Hämoglobinbildung in hämoglobinhaltige Elementen zu differenzieren. Die 
so derivierenden farblosen Elemente, die der Struktur nach ebenfalls grossen Lymphozyten 
entsprechen und von den primitiven Blutzellen abstammen, sind die ersten weissen Blut- 
körperchen. 

Es gehen also die ersten weissen Blutzellen wie die ersten hämoglobinhaltigen Zellen 
aus den Blutinselzellen herver; sie erscheinen in der Form grosser Lymphozyten und 
stellen das Vermehrungsresultat der primitiven Blutzellon vor. 

Bei der qualitativen Differenzierung der primitiven Blutsellen zu den echten roten 
Blutzellen bewahren die Zellen vorerst ihre typischen morphologischen Eigenschaften, nur 
dass sie im Protoplasma beginnen, Hb auszuarbeiten. Der Kern, vorläufig von dem 
Kern Cer primitiven Blutzellen nicht unterschieden, ist gross, chromatinarm, enthält einen 
echten Nukleolus, doch ist er durch die Sphäre etwas exzentrisch verlagert. 

Diese ersten roten Blutzellen, von den reifen kernlaltigen ovalen Fırythrozyten mit 
dunkelfärbbarem ovalen und zentralen Stäbchenkern in vielen Beziehungen verschieden. 
werden vom Verf. primitive Erythrozyten oder Erythroblasten genannt. Der (hergang in 
die definitiven Erythrozyten vollzieht sich beim Hühnchen sehr allmählich. 

Im Gegensatz zum Hühnchen, wo die ersten weissen Blutkörperchen vom Charakter 
der grossen Lymphozyten sich der Struktur nach von den primitiven Fint-ellen kaun 
unterscheiden, sind bei den Säugern diese zwei Zellen dem Aussehen nach ziemlich ver- 
schieden. Beim Vogel sind die Ursprungszellen der primitiven und definitiven Erythro- 
zyten morphologisch fast identisch, infolgedessen auch ihre Differenzierungsprodukte ent- 
sprechende Analogien aufweisen. Bei den Säugern, wo die Mutterzellen der primitiven 
und definitiven Erythrozyten verschieden sind, müsscn auch ihre Differenzierungsprodukte 
Unterschiede darbieten. Hier sjnd die definitiven Erythrozyten von den primitiven morpho- 
logisch scharf getrennt. 

Die weitere Entwicklung der Hb-haltigen Zellen vollzieht sich »o,. dass die Zellen 
sich abplatten und verkleinern, ihr Zytoplasmasaum mehr Hb ansarbeitet, die ‘ nhäre ein- 
büsst und einen Randreif erhält. Der Kern rückt in die Mitte des Zelleibes, «urkleinert 
sich und wird unter Einbeziehung des Nukleolus chromatiureicher. 

Was die weitere Leukogenese anbetrifft, so funktionieren auch hier die grossen 
Lymphozyten als Mutterzellen aller anderen Blutelemente, d.h. als Bämatogonien. Währrrd 
sie sich intravaskulär, wie erwähnt, durch differenzierende Teilung zu den echten lympho- 
zytiformen Leukozyten entwickeln, bilden sich genau dieselben Elemente von makro- 
lympbozytirem Typ extravaskulür in gnuz anderer Weise und Richtung zu Myclozyten 
und Leukozyten mit stäbchenfürmiger Körnung aus. ‘ 
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Hier in der Dottersackwand des Hühnchens kann man in lückenloser Folge so gut 
wie kaum irgend wo anders die Eatwicklung der Granulozyten aus ungranulierton Vor- 
stufen vom Lymphozytentyp, die Ubergänge vom typischen Grossiymphozyt zum reifen 
polymorphkeruigen Leukozyt mit Graaulis verfolgen. 

Zuerst tauchen in der Umgehung der Sphäre feinste asidophile Körnchen auf. Rei 
der Anhäufung der Körnchen erscheint die Sphäre in den Kern seitlich eingedrückt ‘und 
liegt in einer Einstülparg seiner Membran. Mit weiterer Zunahme der Köruchen wird der 
Kern. chromatinreicher, während der Nuklcolus sich verkleinert. Die ro entstandenen Mye- 
lozyten sind also einerseits mit ihrer Stammzelle, dem Grussiymphosyten, andererseits init 
den polymorphkernigen Leukozyten durch eine Reihe von Übergangs- und Zwischenstufen 
ve n. 

Mit progressiver Entwicklung ändert sich die Kernform, die innere Chromatin- 
anordaung und die Form der Kirnchen. Der nierenförmig invaginieıte Kern wird mehr 
und mehr polymorph und zerschnürt sich, ohne sich aber in wirkliche Teile zu zerteilen. 
Das Chromatin bildet länugliche Teilchen, der Kernform entsprechend gebogen, und die rund- 
lichen Granula verwandeln sich in stäbchenförmige. Dabei verkleinert sich die Zelle ‘in toto. 


Dieselben Hämatogonien schlagen also beim Hühnchen, je nach ihrer 
Lagerung (d. h. nach den verschiedenen epigenetischen Reiscn) zwei ver- 
schiedene Wege der Entwicklung ein. Intravaskulär werden ausser wciteren 
grossen Lymphozyten nur Erythrosyten, extravaskulär aber Granulozyten 
erzeugt. | 

s sind also die intravaskulären Erytbroplasten (Himoblasten) und 
die extravaskulären Granuloplasten nicht primär verschiedene Zellen, son- 
dern cs sind morphologisch dieselben Gros lymphozyten, die nur nach den 
verschiedenen Lebensbedingungen, unter denen sie stehen, funktionell ver- 
schieden bald erythroblastisch, bald luakoblastisch funktionieren. 


Aber ausser zu Erythrozyten könner; sich die Hämatögonicn intravaskulär noch in 
einer anderen Differenzierungsrichtung umwandeln, das ist zu kleinen Mikrolymphozyten. 
Es sind also dieselben Grossiymphosyten oder Hämatogonien, dio sich beim 
Hühnchen teils myeloblastisch, teils lymphoblastisch teils hämoblastisch 
betätigen (und -so auch zur Erzeugung bald von myeloidem bald von lymphadenoidem 
Gewebe Veranlassung geben). 

Extravaskulär entstehen aus ihnen Myeloleukozyten, intravaskulär Erythrozyten und 
Lymphozyten. | 

Wie sich die primitiven Erythrozyten aus den Lymphozyten entwickeln, so 
können nun auch noch ganz entsprechend die kleinen Lymphosyten sich in entsprechender 
Weise zu kleinen Erythrozyten umwandeln. Unter fortgesetzter Wucherung platten sich | 
die mikrolymphozytären Mikroblaston ab, nehmen die Form der bikonvexen Linsen an, 
ihr Protoplasma wird homogen und oxyphil. Der Ker& verliert soin Kernkörperchen und 
wird chromatinreich; es entstehen Hb-haltige Mikrozyten (die vielleicht den Thrombozyten 
der erwachsenen Tiere genetisch nahe stehen), die sich direkt su zeifen Erythrozyten um- 
wandeln dürften. | 

Also während der fötalen wie auch während der postfötalen Lebensperiode bleibt 
als gemeinsame Stammzelle für alle übrigen Blutclemente, als Ausgangspunkt der ganzen 
Hämatopoesc der grosse Lymphozyt bestehen. Diese Zellaıt nimmt unter den weissen 
Blutkörperchen eine gauz besondere Stellung ein und ist mit den übrigen Leukozyten nicht 
ohne weiteres gleichsustellen „Sie ist die phylo- und ontogenetisch älteste Uriorm, aus 
welcher sich alle anderen Blutelemente entwickelt haben. Sie stirbt nicht aus und geht 
nicht in ihrer Nachkommenschatt auf, sondern sie setxt ihre selbständige Existenz auch 
weiter fort und bleibt für immer indifferent und differenzierungs- und wucherungsfähig.“ 
Sowohl die verschiedenen Leukozytenformen wie auch die roten Blutkörperchen sind gleich- 
wertige Lifferenzierungsprodukte dieser gemeinsameg Stammzelle. 

(Also eine Bestitigung der Ansichten von Saxer (Marchand) und Pappenheim 
m optima forma, fast mit den gleichen so oit von Pappenhcim gebrauchten Worten 
gegeben. Ref.) 

Erwähnungswert und interessant ist noch die Verteilung der verschiedenen Zell- 
formen in den blutbildenden Gefässen. 

Die peripherische Schicht der das Lumen dicht aniüllenden Zellen wird von den 
grossen Lymphozyten gebildet, die die Oberfläche der Kapillarwand wie Drüsenzellen aus- 
kteiden. Von ihnen aus nach innen das Lumen anfüllend, nebmen den zentralen Raum mit 
zentripetel zunehmender Differenzierung die aus ihnen entstehenden Erythrozyten ein, ganz 
so wie das Bizzozero und Pappenheim früher geschildert hatten, Also zu Kusserst 
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farblose Lymphozyten, zu innerst im Zentrum die besonders Hb-reichen mehr weniger 
reifen Zellen; in der Indermediarsone die Übergangsformen der Differenzierung. 
A. Pappenheim (Berlin:. 


373) A. Maximow, Über cmbryonale Entwicklung der Blut- und Bindegewebs- 
zellen bei den Säugetieren. Verhaudl. der anatomischen Gesellschaft, April 1903. 

In der morphologischeu Hämatologie treten zwei Strömungen hervor. Nach der 
einen gehen die verschiedenen Blutsellenarten aus ebensovielen verschiedenen Jugend- 
formen hervor, so dass sie also als isolierte, ineinander nicht äbergehonde. spezifisch ent- 
wickelte Zcllstämme betrachtet werden müssen. 

Nach der anderen Anschauung stellen die verschiedenen Blutsellenformen nicht 
vollkommen isolierte Zellstämme vor, sondern sie können rich, ausser durch selbständige 
Wucherung, jederzeit, auch im erwachsenen Organismus, aus einer gemeinsamen iadiflı- 
renten Stammzelle durch differenzierende Entwicklung in verschiedenen Richtungen regr- 
nerieren. 

Wenig aufgeklärt ist auch die Frage über die Art der Beziehungen der Blutzellen 
zu den Bindegewebszellen und umgekehrt. Dass diese beiden Gewebe untereinander genetisch 
und funktionell sehr innig verbunden sind, ist unzweifelhaft. 

Muximow hat sich folgende Fragen zur Beantwortung vorgelegt und diese ziem- 
lich bestimmt beantwortet: 

1. Was stellen die ersten Blutzellen vor? 2. Wie entstehen die ersten roten Blut- 
körperchen? 3. Wie und wo entstehen die ersten Leukozyten? 4. Gibt es eine beständige 

emeinsawe Stammzelle für die verschiedenen Blutelemente, oder verwandeln sie sich sofort 
in isolierte, spezifisch entwickelte Zellstämme? 5. In welcher Beziehung stehen die eraten 
Wanderzellen des Bindegewebes zu den Blutzellen? 


— — — — — 


Jn den Blutiuseln im mesenchymatisen Mesoblast der Area opaca eincs achttägigen 
Kaninchenembryo differenzieren sich die äusseren peripherischen Zellen durch Abplattung 
zum Endothel der primären (tefüsse, während die inneren sich abrunden und die ersten 
Blutzellen des Embryo bilden. 

Diese ersten Blutzellen sind also ihrer Natur nach freie abgerundete Mesenchym- 
sellen, ihrer Morphologie nach schmalleibig basophil mit hellem nukleolenhaltigen Kern. 

NMach Anschauung mancher Autoren sind die ersten Blutkörperchen nicht Leuko- 
zyten sondern Rotzellen; da aber kernbaltige Erythroblasten Zellen sind, die in kernlose 
Erythrozyten übergehen, die in Rede stehenden Zellen dieses aber nicht tun, so ist ihnen 
die Bezeichnung Erythroblast abzusprechen. Ausserdem sind sie hämoglobinfrei und ent- 
sprechen somit morphologisch eher ungranulicrten Leukozyten, i.c. Lymphozyten. Maximow 
bezeichnet sie als „primitive Blutzellen“. 

Beim Kaninchen von 9'/,—11 Tagen verwandelt sich der grüsste Teil der primitiven 
Blutzellen durch Ansammlung von Hb im Protoplasma in rote Biutzellen um. Diese 
haben jetzt einen relativ kleinen nukleolenhaltigen Kern und breiten Protoplasmasaum.') 


ı) Diese Beobachtung stimmt völlig überein mit der Kritik und Auslegung, die Rei. 
im Gegensatz zu der von C. S. Engel gewühlten gezwungenen Deutung den Engelschen 
Befunden gab. Engel betrachtet bekanntlich die Polychromophilie nicht nur als Zeichen onto- 
netischer Jugendlichkeit, sondern als Artmerkmal, und teilte und schied seine Zeller 
ünstlich in zwei verschiedene Arten, je nachdam sie polychromatisch oder orthochromatisch 
sind. Entsprechond Iisst er die breitleibigen orthochromatischen Hb-reichen Metrozyten 
mit pyknotischem Kern nicht aus basophilen polychromatischen Hb-armen Metrosyten mit 
schmalem Rand und Bläschenkern durch Alternng hervorgohen, sondern durch Wachstum 
aus kleinen normoblastischen arthochromatischen breitleibigen Zellformen ebenfalls mit pyk- 
notisehem Kern. 
Nach unserer Ansicht aber deuteten wir den gleichen Befund so, dass die ersten 
basophilen (polychromatischen) schmalleibigen Zellen mit grossem Bläschenkern 
a) zu grossen Hb-reichen (erthochromatischen) Zellen mit breitem Leib und pyk- 
notischem Kern altern, 
b) durch Teilung zu kleineren besophilen (polychromatischen) schmalleibigen Zellen 
mit em Kern worden, die ebenfalls 
| _ ¢) su kleineren breitleibigen Hb-reichen Gebilden mit pyknotischem Kern altern. 
(Siehe Virch. Arch, Bd. CXLVI, S. 634 u. Bd. CLVII, 8. 79—75; Zeitschr. £. klin. Medis. 
Bd. XLIU, Sep.-Abz. 8. 6—7 Anm.) 
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Da sie sich séhr bedeutend von den späteren roten Blutkörperchen unterscheideu,, 
müssen sie als ,primitive Erythroblasten“ bezeichnet werden. Sie bilden einen selbst- 
ständig weiter wuchernden Zellstamm und reifen in späteren Generationen, indem der Lb- 
Gehalt des Protoplasmas immer weiter wächst, wobei die Zelle, besonders aber der Kern 
sich mehr und mehr verkleinert und letzterer dann durch „Ausstossung“ verloren geht, so 
dass ,primitive Erythrozyten“ entstehen. 

Der Rest der primitiven Blutzellen, soweit er sich nicht zu primitiven Erythroblasten 
verwandelt hat, bleibt himoglobinlos. Die Basophilie des Protoplasma nimmt zu, der Kern 
bleibt hell, seine Nukleolen . treten deutlicher hervor, desgl. die Sphäre, die die Kern- 
membram geitlich etwas eindrückt. 

Es entstohen so Elemente, die morphologisch den Lymphozyten des erwachsenen 
Organismus entsprechen. 

‘Es sind dieses die ersten Leukozyten des Embryo, „die die Bezeichnung Lymphozyten 
vollaut verdienen“. | : 

. ten sieh somit von den’ primitiven Blutzellen zwei Zellstämme ab. 1. Die 
primitiven rythroblasten, die sich als scharf abgegrenzter Zellstamm isolieren und allmäh- 
ich aussterben, und 2. die Lymphosyten, die den indifferenten Charakter und die pro- 
spektive KEntwicklyngspotens der primitiven Blutzellen bewahren. | 

Diese Lymphosyten, welche blosse amöboide runde Mesenchymzellen sind, die auch 
späterhin allenthalben im Körpermesenchym aus fixen Zellen entstehen, verharren während 
des ganzen übrigen Lebens in diesem Zustand der Indifferenz „und stellen die gemeinsame 
Stammzelle für alle übrigen Blutelemente dar“. 

Beim Kaninchenembryo von 12 Tagen tritt in den Gefässen der Area vasculosa die 
neve Zellart der definitiven Erythroblasten auf. Sie entstehen aus einem Teil der Lympho- 
zyten durch differenzierende Entwicklung, wobei die Amöboidität aufhört, der schmale 
Protoplasmasaum Hb ausarbeitet, während im Kern das Chromatin reichlicher wird und 
sich in der bekannten regelmässigen für Erythroblasten charakteristischen Badform 
(Pappenheim) unter: Schwunud der Nukleolen anordnet. 

Zuerst entstehen Hb-arme Megaloblasten mit relativ hellem (amblychromatischem) Kern, 
dann kleinere mit breiterem Hb-reicheren Protoplasmagaum und kleinem chromatinreichem 
(trachychromatischem) Kern versehene Normoblasten. 

Der Kern der Normoblasten verfällt der Pyknose und wird ausgestossen, wodurch 
definitive Erythrozyten entstehen. Intrazelluläre Karyolyse kommt nicht vor. 

Die gegenseitige genetische Beziehung wäre nach Maximow also folgende: 


Primitive Blutzellen -—+ primitive Erythroblasten -—> breitlcibig --> primitive 


2chmalleibig mit mit pyk- Erythrozyten 
Bläschenkern notischem Kern 
Lymphozyten —> definitive Erythroblasten -—}> breitleibig —> definitive. 
schmalleibig mit mit pyk- Erythrozyten 
Bläschenkern = Megaloblast !) notischem 
Kern = Normoblast 


Ba ist ersiohtlich, dass bis hierher, d.h. in der Auffassung von der Entstehung und 
Bildung der verschiedenen Entwicklungsreihen Hb-haltiger Elemente vollständige Überein- 
stimmung zwischen den verschiedenen Autoren?) besteht, so dass diese Frage, gegenüber 
au der abzulehmenden Anschauung von C. 8. Engel, in dieser Form jetzt als definitiv 
entschieden betrachtet werden dürfte. 
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1) Diese hier von Maximow vertretene Beziehung der Megaloblasten 20 den Normo- 
hlasten, wobei er im Megaloblast nur die ontogenetische Vorstufe des Normoblasten sieht, 
deckt sich mit der von Askanazy, welche wir indes bekämpft haben (Virch. Arch., Bd. CXLV). 
Wir haben im Gegensatz dazu mit Ehrlich in Megaloblasten und Normoblasten zwei artlich 
getrennte phylngenetisch verschiedene Entwieklungsreihen angenommen. Es ist nur die 

‚ob Maximows Mogaloblast überhaupt ein Megaloblast im Ehrlichschen Sinne und 
nicht bloss ein grosser Normoblast. ist, und ob der Name Mégaloblast im Sinne Ehrlichs 
nicht eher den primitiven Erythroblasten oder Metrozyten gebührt, wie das auch Schridde 
meint. Jedenfalls ist es für die Frage der perniziüsen Anämie wichtig festzustellen, ob 
Lei dieser Krankheit primitive oder definitive Megaloblasten gebildet werden, also bloss 
quantitative Anspannung der normalen Blutbildungsrichtung und ihrer unreifen Reserven 
vorliegt, oder aberrativer Rückschlag zu qualitativ abweichenden primitiven Verhältnissen. 

8) Cf. dazu ‘in dieser Zeitschrift die Arbeiten bzw. Referate Maximow, Bu. IV 

‘611; Sohridde, Bd. IV, Suppl., 9. 157; Jolly, Bd. IV, Suppl., S. 331 sub 6 u. 7 | 
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In gleicher Weise wie in den extraembryonalen Blutinseln der Eihaut, so vollzieht 
sich dic Himatogenese auch im intracmbryonalen Mesenchym. Auch hier differenzieren sich 
die kompakten Zellstringe zu Endothelzellen und primitiven Blutzellen. Letztere gehen teils 
in primitive Erythroblasten, teils in Lymphozyten über, welche ihrerseits sich zu definitiven 
Erythroblasten umwandeln. 

Vom 10.—11. Tage ab werden aus dem Endothel der intraembryonalen Gefässe 
keine primitiven Blutzellen mehr gebildet, sondern direkt Lymphozyten. Jedenfalls enthält 
das Blut der frühesten embryonalen Entwicklungsperiode nicht nur primitive und definitive 
route Blutzellen (Engel, Schridde), sondern auch zahlreiche weisse Lymphozyten. 

Die ersten Wanderzcllen treten erst beim Kaninchenembryo von 9*;,—10 Tagen 
auf, zuerst im Kopfmesenchym und in der Umgebung der Aorta. Sie entstehen durch Ab- 
runduog und Isolierung fixer Mesenchymzellen. 

Wie die ersten iutravaskulären primitiven Blutzellen und Lympho- 
syten lediglich abgerundete Mesenchymzellen waren, so haben auch diese 
extrovaskulär abgerundeten Mesenchymzellen durchaus den Charakter von 
Lymphosyten. 

Sie entstehen, indem die Mesenchymrsellen ihre Ausläufer einziehen, ihr Protoplasma 
basophil und amöboid wird. 

Die Vermehrung dieser primitiveu lymphozytoiden Wanderzellen (Saxer) geschieht 
einmal durch Wucherang, zweitens durch vermehrte Neubildung d. h. Abrundung weiterer 
Mesenchymzellen. 

Bei dieser Vermehrung ändert sich der morphologische Charakter etwas, indem der 
Kern kleiner und eiugeschnürt erscheint (12. Tag); trotz dieses verschiedenartigen äusseren 
Aussehens sind all diese Wandervellen des Mesenchyms gleichartig und durch fliessende 
Übergänge miteinander verbunden. Desgleichen sind sie mit den Blutlymphozyten 
gleichartig. , 

Das verschiedene Aussehen dicser artgleichen Elemente hängt nur von der ver- 
schiedenen Zeit und dem verschiedenen Ort ibrer Entstehung ab. Hier wie dort handelt 
es sich um dieselben abgerundeten fixen Mesenchymzellen mit einge- 
zogenen Pseudopodicn. Auch haben diese extravaskulären lymphozytoiden 
Wanderzellon des Mesenchyms die gleiche prospektive Entwicklungspotenz 
wie die iutravasalen Lymphozyten. 

Dass die Wanderzellen des Mesenchyms von den Blutlymphozyten nicht getrennt 
werden dürfen, wird durch ihre weitere Entwicklung bewiesen. Sie legen sich zu extre- 
vaskulären Blutbildungsstadien zusammen (Saxer) und lassen durch differenzierende Wuche- 
rung Haufen von Megaloblasten und Normoblasten entstehen. 

Während sich aber in den Dottersackgefässen die intravasale Blutbildung nur auf 
Lymphozyten und durch sie bedingte Erythropoese beschränkt, geht sie im Mesenchym des 
Körpers weiter. Hier entstehen aus den lymphozytoiden Wanderzellen ausser Erythroblasten 
auch noch gekörnte Leukozyten. 

Reim Kaninchenembryo von 12 Tagen entstehen so aus den Lymphozyten gekörnte 
Lymphozyten oder Myelozyten, deren Kern sich sekundär zerschnürt. Bei der Katze wird 
das Myelozytenstadium übersprungen, indem die Lymphuzyten bei der Granulierung so- 
gleich serschnürte Kerne bekommen, d. h. direkt in polynukleäre Leukozyten übergeben 
(Weidenreich, Löwit). 

Das erste blutbildende Organ, die Dottersackwand, wird in dieser Beziehung all- 
mählich durch die Leber ersetzt. Hier beginnt die Blutbildung beim Embryo, von 11'), 
bie 12 Tagen. 

Aus dem Mesenchym des Septum transversum bilden sich kleine blasse Wander- 
sellen, die zwischen die Leberzellstränge gelangen. Am 13. Tag verwandeln sie sich in 
echte grosse Lymphozyten, die ganz so aussehen wie in dem blutbildenden Gefässnetz der 
Dottersackwand, und ebeuso wie dort der Erythropoese obliegen. So entstehen extravas- 
kuläre Herde von Megaloblasten, Normoblasten und Erythrozyten, die retrograd durch Auf- 
lockerung der Gefässwand in die Zirkulation geraten. 

Gleichzeitig entstehen in der Leber hier gekörnte Myelozyten und Leukozyten ganz 
ebenso wie im Kdrpermescnchym. 

Einzelne der kleinen Wanderzellen bekommen eine unregelmässig gestaltete Form und 
arbeiten als solche dirckt in ihrem Piotoplasma amphophile Körner aus, ohne sich vor- 
erst in IJympbozytenähnliche Zellen verwandelt zu haben. 

Die extravaskuliire Blatbildung in der Leber entspricht also völlig der Blutbildung 
im Mesenchym, nur findet die Stammzelle hier in der Leber anscheinend be- 
sonders glinstige Existenzbedingungen, so dass sich die Erythropoese und Graau- 
lopoese besonders hier üppig entwickeln, die Mehrzahl der Iymphozytwiden Stammzellen ia 
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grosser Menge sogleich umgewandelt wird, so dass die Stammyellen vor den Differensierungs- 
sellen in der Minorität bleiben, mithin die Lymphozytenbildung und Neubildung besonders 
geringfügig in dic Augen fällt. ° 

. In bezug auf dic Thymus halt Maximow die Thymuslymphozyten iür echte Lym- 
paczyten. 

Am 16.—16. Tage entstehen im Mesenchym um die Epithelstringe aus fixen Mosen- 
chymzellen kleine Waaderzellen, die in die Epithelherde cinwandern und sich dabei zu 
grosscn Lymphosyten umwandeln. Infolge der hier herrschenden besonderen 
Existenzbedingnngen erzougen sie aber nur Lymphosyten, keine Erythro- 
blasten oder Granulozyten. 

„Es erhellt aus den angeflihrten kurzen Angaben, dass das Studium der frühesten 
embryonalea Entwicklung des Blutes und des Bindegeweber die Richtigkeit der ınonophy- 
letischen unitaristischen Theorie der Hiimatopoese bestätigt. 

Die verschiedenen Blutzellenarten können sich wohl durch selbständige Wucherung 
regen«rieren, sie sind aber (abgesehen von den primitiven Erythroblasten), nicht isollerte 
Zeilstismme, sondern sie entstehen, sowohl am Anfang als auch jederzeit später, durch 
differcusierende Entwicklung in verschiedenen Richtungen aus einer gemeinsamen indiffe- 
renteu Ntammzelle. Speziell kann das sug. mycloide Gewebc von dem Iyınphoiden nicht. 
scharf getrennt werden. 

ie Stammzollo ist eine freiwerdende indifferente Mesenchymzelle, die je nach Ort 
ant Zeit ihres Auftretens im Körper sehr verschieden aussehen kann. 

Ihre Hauptformen siad der basophile grosse Lymphozyt der blutbildenden Organe 
und die kleivkernige biusse amôboide Wanderzelle des Bindegewebes. 

Trotz ihrer grossen histologischen Verschiedenheit können diese zwei Zellformen 
stets ineinander übergehen und dürfen keineswegs getrenat werden. 

Die Lymphozyten und Wanderzellen wuchern selbst und bewahren diese Grundeigen- 
schaft für das ganze Leben des Organismus. In den ersten Entwicklungsstalien entstehen 
sie durch Abrundung der gewöhnlichen tixen Mesenchymzellon. Später wird dieser Ent- 
micklungsmodus immer mehr und mehr eingeschränkt und hört schliesslich vielleicht auch 
ganz auf. 

Jc nach den äusseren Existenzbedingungen, in denen sich die Lymphozyten oder 
Wanderzellen befinden, sind auch ihre Differenzierungsprodukte verschieden. 

An der einen Stelle erzeugen sie our ihresgleichen, ungekörnte Wandersellen, Lym- 
phozyten; en der nnderen erzeugen sie Eirythrublasten oder gekörnte Myelosyten oder 
endlich auch alle Blutzellenarten zugleich, wenn auch in sehr verschiedenen Mengen, wie 
es z. B. der Fall ist in der eınbryonalen Leber und später im Knochenmark.“ 


Es sthr als, diesus Ergobnis völlig im Gegensatr zu Schridde, und ss wäre jetst an diesen 
beiden Forschern, sich direkt miteinander auseinander zu setsen, oder os ist Sache der Unpar- 
telischen, nach Kinsicht beider Prüparate sich in einer oder snderer Richtung für oder wider sa 
entscheiden. Dieses sullte am besten auf einem Kungress geschehen. dem beide ihre Präparate su 
unterbreiten hätten. Dern wie konnt os, dass Maximow nur Kernuusstossung, Schridde Karyo- 
lyse buubachtet? 

Vielleicht liegt die Wahrheit in der Mitte insofurn, als beide dasselbe gesehen und nur ver- 
schiedon gedeutet haben. So würde wohl Sobridde die otwas sbweichenden Wandersellen Maxi- 
mows, die an gewissen Stellon sehr wenig 'Schridde sagt keine: Lymphozyton, sondern nur 
Granulozyten und Erytbroblasten bilden, für My-loblasten erklärt haben. 

Anderersoits ist es auffällig, dassSchridde definitive Erÿthroblaston stots nurextravaskulér in 

eloiden Herden und nur susammen mit der Bildung von Myelosyten antriffs. wihrond Maximow 
schon von Anfang un dieseiben deßnitiven Erythroblasten wie extrevaskulär auch intravaskulär antrifft, 
aber hier uhne Myelusyten uud nur sassmmen mit Lymphosyten (8chriddes Myelohlaati:u?) In der 
Tat erklärt daher anch Naegeli die Lympnopoese ftir ein sehr epitos Ereignis; die ersten lyapho- 
sytoiden Lenkozyten seien nicht Lymphozyten, sondern Myeloblasten oder pseudolymphusytuide 
egaloplasten; und entsprechend deutet auch Schridde die ersten anscheinend farhlosen Blutkörper- 
chen nicht für Lymphozyten, wie Maximow, und nicht für Myeloblasten, wie Naegeli. sondern 
für farbstoffarme order farbstoffiraio Farbstofisellen, Chromoplasten, also nicht ftir weisse Blut- 
körperchen, sondern für ungefirbte Iyınphoide Hämoblasten. 
Las definitive Schama von Muximow wire also folgendes: 


primitive Blutzells --->- primitive Erythroblasten 


Myeloleukoaytan <— Lvn.phorsten -> definitive Erythroblasten 


‘Obrigens wird im Prinsip (lyese unitarische Aaffassung vou den meisten Autoren, Histologen 
und Pathologen wie Arnold, Naumann, Weidenreich, Liwit, Dominioi gotallt, während 
dia Kiiniser wie Nasgeli, Marawitz, K. Ziogle r, auf Ebrlirhs Seite stehen; — vou Fathologen 
und Schridde and {+lly Duelisten, von Klinikern vertritt unitarische Anschauungea Girawits.) 

Immerhin ldsst diese vou Maximow hier vorgetragene unitarigche, sich mit der unsrigen 
im Prinsip deckende Vorsteilnng vun einer jederzeit im Bindegewebe sich bildenden polyvalenten 
lympbozytotden Stammselle den Gedankeu un die vou uns verfochtene Entstindungslehre mit lokel 





-— 478 


sus schlummernden bistiogenen Keimen sich bildenden Entstindnngssellen im Sinne von Virchow, 
P. Grawits, Ribbert, Borst, Marchand, Unnu keineswegs absurd erscheinen und von 
neuem nabe legen, obwohl Mazimow selbst dieso Vurstellnng steta uns gegenüber hartnäckig he- 


mpft hut Pappenheim (Berlin) 


374) Sehridde, Über Regeneration des Blutes unter normalen und krank- 
‚haften Verhältnissen. Versamml. Centscher Naturforscher und Ärzte 1908 (natho- 
logisch-anatomieches Referat), s. Zentialbl. f. allgem. Pathologie 1908, Bd. XIX, Nr. 21, 


Vortragender schildert der Reihe pach die intrauterine Blutbildung, die extrauterine 
normale Blutbildung und die Blutbildung unter pathologischen Verhältnissen unter Herum- 
zeichnung, eincs schematischen Tafelbildes.') 

J. Die intrauterine Blutbildung umfaset drei Perioden: 

1. Bildung spindliger Blutgefüsswandzellen, die sich in primäre Erythroblasten um- 
wandeln = intravaskuläre Bildung bei Embryonen von 11—)2 mm Linge. 

‘2. Extiavaskulire Eatstehung von Myeloblasten, definitiven Erythroblasten und 
Riescnzellen, also von myeloischem Gewrbe zumeist in der Leber, im 8. Monat im Knochen- 
mark und schliesslich in der Milz. Mit der Ausbildung des Knochenmarks sistiert die 
blutbildende Tätigkeit der anderen Organe. Die Thymus produziert weder erythrozytäre 
noch leukozytäre Zellen. 

3. Entstehung von Lymphozyten um Lymphgefüss herum. Zuerst entstehen kleine 
Lymphozyten. | 

Lymphatisches und myeloischee Gewebe sind somit zwei voltändig zu trennende 
Gebiete. Damit. ist auch die Frage nach der gemeinsamen Mutterzelle fiir beide Arten von 
Blutvellen erledigt. | 

Il. Hauptsächlichste Stätte der cxtrauterinen Blutbildung ist das Knochenmark. 
Im frühesten Kindesalter tiberwiegen die Mycloblaster mit hellem Kern und basophilem 
Frotoplasma. Mit der Reifung und Ausbildung der Körnelung wird das Protoplasma schwach 
azidophil. | 

Die definitiven Erythroblasten entstehen aus den lymphoiden basophilen Hb freien 
Erythroblasten. In ihnen wird dann der Kern pyknotisch und intrasellulär aufgelöst. 
Kernausstossung im Sinne von Rindfleisch, E. Albrecht und Jolly ist niemals zu be- 
obachten. Die roten Blutkörperchen haben Napf-, nicht Biskuitform (Weidenreich). 

Die Bildung der Lymphozyten erfolgt nur in den Follikeln der Lymphdrüsen, der 
Milz und des Darmes. Ihre Altmann-Granula unterscheiden die Lymphozyten von aller 
myeloischen Zellen, von denen keine Klasse (angeblich) Altmannsche (iranula aufweist. 

„Die Ansicht, dass die Lymphoblasten des Keimzentrums und der Mycloblasten des 
Knoehcnmarks identisch seien, ist an sich schon dadurch widerlegt, dass die Myeloblasten 
eine Differenzierungsstufe darstellen, die Lymphoblasten aber nichts weiter sind als ein 
Teilungsstadium . ., vor der Teilung befindliche Lymphozyten. Myeloblast bezeichnet. aber 
eine bestimmte Zellstufe, ganz gleich ob die Zelle ruht, sich sur Teilung anschickt, oder 
in ihr begriffen iet.“ 

Die myeloischen und die lymphatischeu Elemente haben keinen Übergang ineinander, 
und ebenso sind auch die einzelnen Zellarten des myeloischen Systems scharf differenziert und 
können nicht in einander übergehen. 

Die einzelnen Blutelemente entstehen an den betreffenden Orten autochthon. Die 
Lehze von der Kolonisation oder Metastasicrung (K. Ziegler) ist irrig, ist eine rein ge 
dankliche Hypothere, die niemals auf eine einzige histologische Beobachtung hat gestützt 
werden können. Speziell gilt das von dem in Tumoren gefundenen Myeloidgewebe 
(Albrecht). Warum soll hier nur der Knochen und Knorpel autochthon entstanden, das 
Mark aber eingeschwemmt sein? 

IM. Blutbildung nnter pathologischen Verhältnissen. 

Bei Aussaaten von Geschwulstmetastasen ins Knochenmark sehen wir Neubildung 
mycloischen Gewebes in Leber, Milz, Lymphknoten und Niere. Wie bei jeder Regeneration 
kommt es auch hier zu Überproduktion und Ausstossung unreifer Elemente in die Blutbahn. 
Auch bei Anämie kommt es zur Erythropoiese in Milz und Leber.) Die plasme-zelluläre 
Leukämie von Foa und Micheli ‘erklärt Schridde (nach Einsicht der Pränarnte von 
Micheli) für cine myeloblastische Leukämie. 
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y 3. u. 8. 482. 
| *) Die myeloide lcukanämie wäre biernach eine blorse schwere Anämie mit myelo- 
ischer Metapiasie, d. h. Neubildung mycloischen Gewebes in Leber. Mile. Lymphknoten und 
Niere. (P.) . 
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Die Jiehauptung Zieglers, dass durch Milsbestrahlung cin Analogon von Leukämie 
erzielt wurde, weist Schridde zurück. 

Das extramedullär unter pathologischen Verhältnissen gefundene autochthon ent- 
standen zu deutende myeloische Gewebe leitet sich auch aus Kapillarwandzellen ab, so dass die 
pathologische Blutzellenbildung in den extramedullären Organen analog der in embryonaler 
Zeit geschieht. Diese Aneicht hat zuerst 1891 M. B. Schmidt durch embryonale Studien 
begründet; sie ist später von Saxer wieder aufgenommen worden. (Für die Entzündungs- 
lehre haben G. Schwarz, Helly, Marchand und Pappenheim, für die Leukämie im 
speziellen Pappenheim!) diese Lehre verwertet. In seinen früheren Publikationeu hat 
Schridde dieser Theorie noch zicht gehuldigt, hat sich jetzt aber, zumal nachdem 
Naegeli sie in sein Buch aufgenommen, auf Grund seiner eigenen Studien zu Shr 
bekannt (Zentralbl. f. Pathologie 1908, S. 873). Es ist dieses also eben jetzt dieselbe 
Theorie, die auch Pappenheim von jeher und schon vor Schridde mit Nachdruck ver- 
treten bat und noch jetzt vertritt, und die von Schridde auf S.876 gegen die ubiquitäre 
grosslymphozytäre Keimzelle geführte Polemik ist durchaus gegenstandslos. Wie ich selbst 
die Sterubergsche Theorie der myeloiden Milzumwandlung, als verursucht durch schlum- 
mernde Reste vereinzelter präformierter Myelozyton, bekämpit habe*) zugunsteu der nıyeloiden 
Neu-Entstebung aus der noch tiefer stehenden granuloplastischen grosslymphozytiren Stamın- 
zelle und deren perithelialer Vorstufe, so ist es absolut nicht erforderlich, dass eben diese 
multivalente Stammzelle als sulche nun auch schon allenthalben präformiert ist, und ea 
genügt, wie ich in den einschlägigen zitierten Abhandlungen besonders auch zur Erklärung 
der leukämischen „Metastasen“ in nicht eigentlich hämatopoetischen Organen ausgeführt 
habe, dass sie daselbst allenthalben jederzeit aus den Gefässwandzellen in Form der 
Saxer-Marchandschen makrolymphozytoiden primären Wanderselle neugebildet werden 
können.®) ' 

W. Türk: Zentralbl. f. allg. Pathol. 1908, S. 895. Alle Zellen des normalen Blutes 
sind morpbologisch und funktionell als reife Zeilen anzusehen*) und gehen demnach anch 
in keine andere Zellform über.®) 

Den Aus spunkt für die Zellen des myeloiden Systems (Erythro- und Myelo- 
blasten) bilden die Blutgefässn andzellen, während die Lymphoblasten wahrscheinlich aus den 
Lymphgefässwandzellen entstehen. Die Zellen des lymphatischen und des myeloiden 
Systems sind in ihrer ganzen Entwicklung strenge geschieden.*®) 

I. Erythrozytenbildung und Anämie. 8, 913ff. Den Modus der Erythrozytenbildung 
«us kernhaltigen Vorstufen durch Entkernung, das Verbalten der Megaloblasten zu Normo- 
blasten, die Entstehung orthochromatischer Erythroblasten aus potychrcmatischen und 
polyehromatischer aus Hb-freicn lymphoiden Hämoblasten schildert Türk völlig analog wie 
Pappenheim.‘) Rasophile Punktierung ist ihm mit Askanasy (auch Pappenheim) 
eine blosse Modifikation der Polychromophilie und kein Ausdruck der Entkernung. Wie 
Pappenheim sieht er in dem Kerncharakter das wesentlichste Unterschcidungsmerkmal 
zwischen Megaloblast und Normoblast S. 917. Die Leukanimie wird als myelophthisische 
Anämie gedeutet S. 916. In der Bildung der Erythrozyten tritt zueıst der basophile 
hämoglobinfreie Erythroblast auf; entwickelt sich Hämoglobin, so entstehen erst die 
polychromephilen Megaloblasten; durch deren Entkernung die polychromophilen Megalozyten. 
Oder es entstehen durch Teilung immer mehr orthochromatische Generationen von Megalo- 
zyten (bzw. Megalozyten). So ist es embryonaliter und bei perniziöser Anämic. Unter nor- 


1) Virch. Arch. 1901, Bd. CLXVI, S. 467ff. Fol. haematol. 1906, Bd, Ill, & 129; 
1907, Bd. IV Suppl S. 206ff. u. 8. 296. 

3) Fol. haematol., Bd. IT, S. 602. | 

3) Fol. haematol. 1905, Bd. If, S. 610 u. 780; Bd. V, S. 365. Anm. 

#) 8 Pappenheim, Zeitschr. f. klin. Med., Bd. XLVD, 8. 221. 

5) Mit dieser auch von uns anerkannten Grundthese stehen in Widerspruch die 
weiteren Ausführungen des Vortragenden über die grossen mononukleären Splenozyten, die 
er ais lymphoide rudimentäre granuloplastische Myelozyten auffasst, welche noch weiter 
in Myelozytcu übergehen könnten. (Nach Ehrlich sollen sie in polynukleäre Leukozyten 
übergehen.) Mit dieser Auifassung, welche wohl die myeloide Metaplasie der Milz zwanglus 
erklöcen soll. hat er seine fiühere Auffassung, nach welcher die Splenuzyten eine selbst- 
ständige Entwicklungsart und keine Übergaugszellen sind, wieder verlassen. (P.) 

°) Türk jst indes nur aus theoretischen Erwägungen Dualist und nur funktionell 
biologische Differenzen sind ihm massgebend; morphologische Differenzen vermutet er, int 
aber nicht imstande, durchgreifendes anzuführen. Der Schriddeschen Methode steht auch 
er skeptisch gegeuüber (S. 907). Das sind also die Fundamente des Dualismus. 

A Fol. baematoL Bd. V, S. 879 u. 512. 
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malen und sonstigen pustfötalen Verhältnissen erfolgt dic Hiimoglobinbildung erst in der 
jüngeren kleinereu (ieueration der basophileu Hb-freien Erythroblasten (Pappeoheims Mi- 
kro-Himeblast) in Form von polychromophilen Nonnoblasten und Normozyten. Durch Reifunz 
entsteht auch hier aus dem polychromoplulen Normoblast der orthochromatische Normoblast. 
Lenk JT. Die Stammzelle der granulierten Leukozyten ist der Myeloblast oder besser 
enkoblast. 

Die aus ihın entstehenden Myelozyten köunen entweder unmittelbar zu gelappt- 
kernigeu Myeluzyten alteru, oder normalerweise nach wiederholter Teiluug im Tochter- 
z6llen übergelen, die dann die polymorphkernigen Zellen der betreffenden Granulations- 
art bilden (Pappeuheim).') 

Bleiben als Ersatsreserven Myelo-(Leuko-iblasten aktiv, die sich ohne granuläre 
Differenzierung vermehren, 8u sind dus die grossen mononukleären Leukozyten (Splenozyten).*) 

Türk hat alsu seine frühere Auffassung über die Spleuozyten korrigiert (s. 5. 909 ff) 
und echlimst sich Hcinz und Ziegier an, indem er ihnen granuloplastische Befähigung 
zuspricht, wodurch seine Splenoidzelten „Ubergangszellen“ zu Granuloleakozyten im unita- 
rischen Sinne von Ehrlich und Grawitx werden könaen.®) Die Zellen haben, wie auch 
wir aonchiuen, mit echten Ivınpbadcnoiden J,ymphozyten nichts zu tun, weshalb er — aber 
in durchaus ungerechticrtigter Weise — den ihnen von Pappeuheim gegebeuen Namen 
nlymphoidor Leukuzyt“ bemäugelt. Dieser Name hedeutet keine innere genetische Be- 
ziehung ru Lymphozyten, sondern, da „Iytaphoid“ lediglich basophil ungekörnt bedeutet‘), 
drückt er bLinss den Zustand ungektrat bleibender Leukozyten aus. Die Splenozyten oder 
&plenoidzellen und also nach Türk granuloplastische abortive Leukozyten oder Leukoplasten, 
8.925. Fine lebhafte Wucherung dieser Zellen sche man nur bei myeloider Leukämie (Myelo- 
blastenleukämicı, was ebenfalls gegen ihren L.ymphovyten verwandten Charakter sprechen soll.) 

Seruo frühere Ausicht Über die Wnktorielle Unterschoidbarkeit des Lymphoblasten 
und Mycioblusten Lat. er geändert (S. 907). / 

Il ine Entwicklung der Lvmphozytcnreihe stellt sich Türk abweichend von 
Schridde fulgendermarsen vor (8. 9U4fE und 926): 

Der grosse blasskermige Lymphoblast*) reift durch Teilung sum Makrolymphozyt.’) 
Dieser kann unter Kernkerbung altern (Riederzellen nach Pappcnheim). Normalerweise 
aber webheu durch mitotische Toilnng aus ihnen die Mikrolymphozyten hervor (die zu den 
meh brettrandigen leukozytoiden Lymphozytea des normalen Biutes altern [P.]).®) 


') Zeitsehr. f. klin. Med., Bd. XLVU, 8. 219, 

=; œa die lymphoiden Splenuzyten nach Türk in Myologranulozyten übergcher 
konnen, andererseits diese Splenvidzcllicu Azurgranula fübren, ebenso wie übrigens auch die 
mycloplastiechen Grosslymphozytea, so ist schon aus diesem Grunde unverständlich, wie 
"Turk (S. 902) das Vorkommen von Azurgranula in neutrophil gekörnten Promyelozytea 
(in Myclozyten habe ich sie noch nicht beobachtet) bezweifela kann. Er tut dieses wohl 
auch nur, weil er bei einer uns durchaus fernliegenden Annahme, dass die Azurgranula 
eisen Artebarukter vorstellen, entsprechenden Schlussfolgerungea des Überganges auch von 
Lymphozyton iu Granulozyten vorbeugen will. (P.) 

“y+ 4. dazu Pappenheim, Fol. baematol. Bd. VI, S. 217. 

+, Im Gegensatz xu lymphadenoid, welches Wort nicht morpholugische Bedeutung 
hat, sondern histologisch das Iymphozytäre lymphozytenbildonde Gewebe bezeichnet. 

") Sieherlich kommen aber auch in pathologisch vergrösserten lymphadenoiden Kcim- 
zertren endothelioide Elemente vom Typ der lymphoiden Teukozyten vor (Schridde, 
M. B. Schmidt, Hedinger), andererseits finden sich diese Elemente vorgebildet auch im 
präforwierten sowie aus Splenoidgewehe neugebildeten Mycloidgewebe. Kin Teil der bei 
Myeloblastenlenkämie sich findenden so gedeuteten Zellen sind lediglich gealterte myelo- 
blastisch: Groselymphozyten (Riederzellen. Man hat also die breitleibig-buchtkernigen 
Iyınphoblastischen andererseits myeloblastischen Grosslymphozyten (lymphadenoiden und 
myeloischen Riederzellen) von den wirklichen endothelioiden Lympholeukozyten zu unter- 
scheiden. Wie die Groslymphozyten (Saxers schmalleibige primäre Waaderzellen) ent- 
stehen auch letstere (Marchauds breitleibige leakozytoide Wanderzellen) aus Gofiss- 
wandzellen. (P.) 

#) Pappenheims indifferenter bivalenter Grosslymphozyt (Stammzelle). 

*) Die Zeile, die nach Pappenheims Ausdrucksweise grosser Lymphozyt, grosserer 
Mikrolymphozyt oder Mesolyinphozyt hoisst und meist die atwa vorhandenen normalen Keim- 
geutren bildet. 

) Türk hat also seine frühere Lymphozytennomenklatur (Fol. haematol. Bd. II, 
8. 231) aufgegeben und sich näher au Pappenheim angeschlossen. Im übrigen weicht er 
in der Bewertung der kleinen Lymphozyten von Schridde ab (8. 905 u. 906). 
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(Durch abnorme Zytoplasmavermehrung entstehen aus Lymphozyten und aus Lympho- 
blasten, ferner, wie Türk im Gegensatz zu Schridde mit Pappenheim annimmt, auch . 
aus Mycloblasten [S. 413]') die plasmezytären „BReizungsiormen“.) 

Durch krankhafte Wucherung der Lymphoblasten entstehen die akuten grosszelligen 
Lympbhomatosen, durch solche der grossen und kleinen Lymphozyten aber die gewöhnlichen 
subakuten oder mehr chronischen Lymphomatosen. 

Tea Schluss 9. 921 bildet ein ziemlich komplisiertes Schema der Blutzellgenese, 
das, im Prinzip dualistisch, in seinen hauptsächlichen Einzelheiten aber von Schriddes 
Schema abweicht und mit dem von Pappenheim aufgestellten (s. z. B. Fol. haematol. 
Bd. II, S. 780; Bd. IV Supplt., S. 308; Bd. VI, 8. 237 unten) übereinstimmt.*) 

Es besteht somit. zwischen Türk und Pappeaheim eine Differenz eigentlich nur 
in dem Kardinalpunkt ( des Dualismus und in der Mastzellfrage. In allen sonstigen Einsel- 
heiten besteht sonst v Harmonie der Ansichten, insofern als Türk sich den von mir 
auigesteliten Lehren dun weg angeschlossen und die von mir vertretenen Behauptungen 
und Tatsachen allenthalben bestätigt hat, was ich mit grisster Befriedigung konstatiere, 
Der von Türk vertretene Dualismus ist aber, weil morphologisch bis jetzt nicht aas- 
reichend begrtindet, zurzeit überhaupt nur theoretisch d. h. überhaupt nicht erwiesen. 


Diskussion. 


Naegeli will aus den Verhältnissen bei der Leukämie keine Schlüsse für die Ab- 
leitung des normalen Stammbaums der Leukozyten ziehen. 

Sternberg bezweifelt, dass die autochthone Entstehung der Blutbildungsherde in 
pathologischen Verhältuissen völlig erwiesen sei. 

Helly tritt ebenfalls wie Sternberg für die Erklärung der myeloiden Mctaplasie 
durch Metastasierung ein. Ricsenzellen können jedenfalls aus dem Knochenmark aus- 
geschwemmt werden, warum nicht auch andere Zellen. 

Schridde (Schlusswort). Die Reisungszelle ist ein pathologischer Myeloblast. 
Plasmazellen sind Iympliozytäre Elemente, die nicht in das myeloische System verlegt 
werden dürfen. Erythroblastea sind für ihn stets normoblastisch und entwickeln sich nicht 
aus Megaloblasten. Eingeschwemmte Ricsenzellen gehen stets zugrunde (in Hellys Prä- 
paraten fandeu sich aber im Gcgentel Mitosen |Ref.)). 
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Was ich schon zu den entsprechenden Blutpräparatbildern des Naegelischen Lehr- 
buches ausführte, gilt auch hier für die betr. Zellabbildungen des Schnittpräparates. Die an- 
geführten Unterschiede zwischen den bunt reproduzierten Lymphoblasten und Mycloblasten 
sind keine essentiellen. Der Mycloblast ist ein blosser Lymphoblast (Grosser Lymphozyt) 
im Zustand der Myoloplastik (besondurs stark basopbil) bzw. der Lymphoblast ein blusser 
Grossiyınphozyt (Myeloblast) im Zustand dec Lymphoplastik. Für die grossen lymphoiden 
Leukozyten, Splenoidzellen oder Splenozyten ist in Schriddes Schema überhaupt 
kein ın. 

Nach alledem muss ich dabei bleiben, dass eg vielleicht als möglich zugegeben werden 
muss, dass Lymphozyten und (ranulosyten aus örtlich und funktionell verschiedenen und 
in ihrem zytoblastischem Schicksal verschieden priidestinierten Zeilen hervorgehen, dass 
aber diese beiden Stammzellen iu praxi morphologisch bis jetzt nicht sicher unterschieden 
werden können, i.e. morphologisch gleich sind, und mithin den gleichen Namen verdienen, 
für den Lymphoblast aber und Grosser Lymphozyt ebenso ungeignet zu sein scheint, wio 
Myeloblast Hier wäre entweder Lymphomyeloblast oder ein indifferenter nichts präjudi- 


’) Bei welcher Gelegeuheit auch er für die von Pappenheim vertretene lokale Ent- 
stindungstheorie eine Lanze bricht. 

*) Bei dieser Gelegenheit erlaube ich mir zu bemerken, dass die Vergleichung der 
eosinophil-basophil gekörnten Leukozyten mit ,Zwitterfonnen“, die Türk (S. 901) in An- 
lehnung an Schridde diskutiert, zuerst von mir (Zeitschr. f. klin. Med., Bd. XLVI, S. 226) 
geäussert wurde; desgl. ist der von ihm (S. 909) Naegeli gugeschriebenc Ausdruck der 

„bete noire“ der Hämatologen zuerst von mir in die deutsche Hämatologie eingeführt 
(ef. dazu Micheli, Fol. haematol. 1906, S. 406 oben). Ich lege aui beide Punkte gar 
'keinen Wert, sondern führe sie uur an zur Charakterisierung der modernen Hämatologie, 
die durch Unterlassung von Zitationen die historische Entwicklung ' verdunkelt, und, wo die 
Autoren sich nicht selbst ınit fremden Federn schmücken, dafür So trägt, dass falsche 
Autoren auf diese Weise von anderen weniger belesenen aber loyal zitierenden Autoren 
mit fremden Federn geschmückt werden. 


Schriddes schematische Buntdrucktafel de: Blutzellbildung 
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einen) Lymphosyten die Jugend- 
, , seben nen ¢ lierten Leukozyten uls 
endgiltig differenzierte Zellen un, die nicht mehr ineinander übe en. bid lussen die I-ymphn- 
»yten direkt in polynnkleäre Teukosyten übergehen und sehen in den sog. Grossl mphozyten nur 
cin Altersentwicklungsstedium oder einen germinativen Fonktioussustand der kleinen Lympbo- 
Ten) mit denen sie in dieselbe Zellart gehören; die kleinen L mphosyten sind also ebenfalls in- 

te Zellelemente. Während die kleinen Lymphosyten direkt in polynukleäre Leukozyten 


übergeben (Maximow, Weideureich, Dominioi), taen die snan Lymphosyten solches erst 
durch Vermittlung von Myelo , J ” phonyte 


Granulosyten von lymphoiden Elementen ab, aber nicht von den kleinen Lymphozyten, dio, ebenso 

syton, als fische, und zwar Lymphadenoidgewebselemente angesehen werden, 
sondern von den indifferenten Grossi mphosyten, die aber nicht als reine Lymp adenoit\igewyebs- 
elements gelten, sondern als die gem 


übergehen. 
Kleine und, grome Lymphosyten werden durch einfache ontogenetische ‚Alterung und Kernpoly- 
morphuse nicht 
Hirschfeld, Erich Meyer). 
Radikale Duslisten: Die Stammsallen des Lymphadenoid- und Myeloiigewebes sind zwei 
gänzlich verschiedene. Wie reife Lymphoxyten und Jeukogyten nicht nur funktionell, sondern auch 
istogenetisch verschieden sind, ebenso ihre lymphoblastischen und myeloblastischen Vorstnten. 
D. b. Lymphosyten gibt es nicht im Myeloidgewube, und die scheinbaren pbosyten dirsen 
Gewebes sind psendolymphozytoide Myeloblasten. (Nicht kleine Lymphosyten, sondern lymphosytwide 
Mikromyeloblasten en in Mikromyelosyten ther.) Das lympboide und myeloide Gewebe und infolgr- 
dessen die Stammzellen dieser beiden Gewebe sind nicht nur funktionell sytoplastisch., sondern such 
etisch und zytogenetisch von Anfang an getrennt. Die vorkommende Metaplasie der Gowebe ist 
echte autoparenchymatische, sondern #iue substitmtive, sei es, dass Zellen aus dem einen ins 
andere metastatisch verschie werden (Helly, Zie ler), oder dass Myelosyten im Splenoidgewebe. 
(Sternberg), peramyeloide Lymphome neben dem Myeloidewebe (Pinous) von Anfang an prälur- 
miert vorkommen. Anhänger dieser Richtung sind u. a. Schridde, Nägeli, Pincus, Helly, 
K. Ziegler, Sternberg. Pappenheim (Berlin). 


3) Diese Ansicht, nach der die kleinen Lymphozyten die früheste Entwickl ufe der Lym- 
phosytenreihe vorstellen, wird auch von einigen extremen Dualisten (Schridde, K. Ziegler) geteiit. 

*) Sie verhalten sich zu den kleinen Lymphosyten wie die Megaloblasten su den Normo- 
blasten, die allerdings auch i. G. su unserer Ansi von gewissen Auteren, wegen der fliessanden 
Zwischenartstufen, ala blosse verschiedene Alterszustände derselben Zellart aufgefasst werden. 


Sehridde-Tür Ober Regeneration des Blutes unter normalen und krankhaften 
Verhältnissen. Versamml. deutsch. Naturforseher u, Arste, Köln 1908. 


Allgemeiner Stimmungsbericht. 


Der Vo des Herrn Sehridde bot eine Ausserst klar und bestimmt gehaltene 
Darlegung über die Bildung der Blutkörperchen. Nach der Schriddeschen Auffassung 
besteht bekanntlich strengste Trennung zwischen lymphatischem und myeloidem Gewebe, 
während die Erythropoese in enge genetische Beziehung zu den Vorstuten der myeloischen 
Elemente gebracht wird. Durch seine Forschungen ist Schridde dazu gekommen, in der 
indifferenten (entweder indifferent gebliebenen oder durch Dedifferenzierung wieder indiffe- 
rent gewordenen) Gefüsswandzelle die Ursprungeform zuerst der Megaloblasten, dann 
in späterer Entwicklung der Myeloblasten, No a und Megakaryozyten zu sehen’), 
Von den Myeloblasten werden dann alle weiteren Zellen des myeloischen Gewehes abgeleitet. 

Der Ursprung der Lymphozyten wird auf die LymphgefisswandzeNe mit Wahrschein- 
lichkeit zurückgeführt. Lo 

Diese Ableitungen wurden auf einem ausgeteilten Blatt?) bildlich datgestellt und so 
bestimmt vorgetragen, dass eine Kritik gegenteiliger Ansichten nahezu ganz unterdrückt 

1) D. h. eine Ansicht zu bestätigen, die M. B. Schmidt, Marchand-Saxer und 
Pappenheim ebenfalls, nur längst vor Schridde bereits verfochten haben. P. 

*) Die lymphoide Markzelle von Troje ist kein Artefakt und die bei Leukämien aut- 
tretende grosse Lymphoidzelle ist kein pathologisches Produkt, sondern deckt sich, nach 
Ehrlichs eigenstem Ausspruch, völlig. mit seinen de norma präformierten Grossen Lym- 
phosyten (9. Anämie I, S. 48 unten). P. | 
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wurde. Man hatte den Eindruck, dans der Vortragende gemiiss seiner ausgedehnten 
Forschungen von der Richtigkeit seiner Ansichten in allen wesentlichev Punkten so fest 
überzeugt ist, dass er dio Bekämpfung der unilarischen Lehre für übertlüssig hält. 

Die Ansführungen des zweiten Relerenten Türk, verfochten nahezu die gleichen 
Vorstellungen und verteidigten sie hauptsächlich vom klinischen Gesichtspunkte aus. 
Freilich konnten sie sich mit den letzten Ableitungen, noch hinter deu Myeloblasten nicht 
beschäftigen, da hier ausschliesalich histologische Probleme in Betracht gekommen wären. 
Dagegen wurde die dualistische Lehre und die Ableitung de: myeloischeu Klemente von 
den Myelohlasten mit Wärme verfochten. 

In der Diskussion stimmten alle Votanten dem Ehrlichschen Dnalismus zu. Es 
wurde auch epeziell betont, dass die ,hyaline Markzelle“, die angebliche Stammform einiger 
Unitarier, cin Artefakt?) darstellt (Nacgeli und Schridde), deren Nichtexistenz durch die 
Histologie bewiesen ist. 

Ferner wurde die Entstehung der myeloischen Metaplasie erörtert und von Helly, 
wenigstens die Möglichkeit einer Einschweinmung und Ansiedlung von Markelementen ver- 
teidigt, wcrin erallerdings in Schridde eiuen eatschiedenen (iegner fand. Auch über die 
grossen Lymphozyten der akuten Lymphamien wurde gesprochen und allseits zugegeben, 

ass hier pathologische Zellen vorliegen. 

Der Gesamteindruck der Verhandlungen ging darauf hinaus, dass die dualistische 
Lehre Ehriichs heute so fest begründet und 80 stark bewiesen ist, dass die Gegner da- 
gegen nicht mehr mit Aussicht auf Erfolg aukämpien können, und der hier Refenereude 
betonte daher, dass die Ehrlichschen Prinzipien der Spezifität einmal ausgebildeter Zell- 
arten und die scharfe Trennung von lymphatischem und myeloischem Gewebe und dessen 
Abkömmlingen diejenigen Ansichten sind, welche eine grosse Zahl der heutigen Hiimato- 
logen als crwiesene Tatsachen verteidigen. Naegeli (Zürich). 


Anfügung zu Vorsteheudem in Sachen der leukozytären Stammzellen. 


. Hierzu ınuss ich bemerken, dass doch der blosse Brustton selbst der heiligsten Über- 
seugung allein, auch bei Herumreichen noch so schön gezeichneter schematischer Illu- 
strationen, aber ohne sonstige objektive reale Unterlagen, die Wahrheit und Richtigkeit 
‘der von Schridde und Naegeli vertretenen Theorie noch keincswegs verbürgt, welche 
Theorie den von Ehrlich zwischen reifen Leukoxyten und Lymphozyten stabilierten, und 
auch in funktioneller Hinsicht bis zu gewissen Grenzen berechtigten und selbst von den 
meisten Unitariern anerkannten Dualismus auch auf zwei sugenommene unfertige Vorstufen 
ausdehnt, und hier die Existenz voa zwei einander zwar ähalichen aber spezifisch morphu- 
logisch und genetisch differenzierten Gebilden behauptet. 

Wir haben also folgenden Tatbestand und folgende Sachlage, dass nwei so ausge- 
»eichnete Histologen von Rul, hie Maximow, hie Schridde, an embryonalem Material 
mit in gloicherweise modernsten Untersuchungsmethoden su völlig entgegengesetsten 
Schliissen gelangt sind. Es ist doch wohl ansunehmen, dass beide objektiv denselben 
Befund vor sich hatten und nur verschieden deutoteu. D. h. entweder müssten des Einen 
Schlüsse völlig falsch sein, oder aber boide haben nur halb Recht und halb Unrecht, und 
die Wahrheit liegt in der Mitte. Es würde also jedenfalls nur ein Deutungsfehler vor- 
liegen, vorausgesetzt immer, dass beider Herren Material einwandsfrei ist. Entweder liegen 
morphologisch differente und verschieden differenzierte Muttersellen vor, und der andere 
will die auch von ihm gesehenen Differenzen nur nicht als ausreichende gelten lassen, 
oder es liegen gleichartige Mutterzellen vor, und Schridde will die bloss graduellen 
Differenzen verschiedener ontogecetischer Funktions- und Entwicklungszustände für essen- 
tielle angesehen wissen. Tertium non datur. 

Hier kann nur die gleichreitige Kinsichtuahme in die beiderseitigen Präparate au 
asutralem Ort und vor einem unparteiischen sachverständigen Forum nicht in Form von 
referierenden Vorträgen, sondern in Form einer Demonstration die notwendige Klärung 
bringen. 

Nun, die schönen Präparate Maximows, die dieser in Berlin auf dem Kongress 
der Normal-Histologen demonstriurt hat, habe ich selbst in Augenschein zu nehmen Ge- 
legenheit gehabt, und kann nur eagen, dass ich mehr deun je von der Richtigkeit seiner 
Anschauung, welcher ja die meine auch ist, überzeugt bin. 

Kollege Maximow hat sich mir gegenüber auch in entgegenkommenster Weist 
bereit erklärt, auch weiterhin jederzeit die beschwerliche Roise nuch Deutschland an. 
zutreten und nochinals seine Präparate zu demonstrieren, vorausgesetzt, dass dadurch 
irgendeine Entscheidung in diesem oder jenem Sinne möglich werden könnte; d. h. wena 
auch Kollege Schridde sich endlich herbeilässt, seine Präparate, auf die er seine weit- 
gehenden Schlüsse stützt, zu demonstrieren, und wenn auch andere massgobende Hämato- 
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lrgeu wie etwa Türk, Naegeli, Arneth, Weidenreich ihr Erscheinen zusagen würden. 
Ich bin Üb-rzeugr, dass zu ciner solchen wichtigen Angelegenheit, die den Kardinalpunkt 
der ganzeu modernen Hämatologie zum Gegenstand hätte, die angesehensten Spezialforscher 
aus aller Herren Jäudern voller Eifer erscheinen würden; und die uns allen so am Herzen 
liegende brennende Frage würde mit einem Schlage geklärt, entschieden, erledigt und aus 
der Welt geschafft sein. 

Es liegt nun nur noch am Kollegen Schridde, diese Herausforderung. 
anzunehmen, und seine doch sicher ebenfalls ausgezeichneten Präparate 
uns nicht länger vorzuenthalten. Hoffen wir, dass bis dabin nicht zuviel 
Zeit verstreicht! 

Den etwaigen Einwand, dass solche Zusammenkunft doch keine Einigung bringen 
könute, da ja Schridde allein an menschlichem Material, Maximow bei Kaninchen seine 
Studien angestellt habe, muss ich alg durchaus unerheblich und nicht stichhaltig zurück weisen. 
Solcher Einwand wäre allenfalls berechtigt, wenn der eine Forscher an Fröschen oder 
Hühuero mit prinzipiell ubweichender Blutbildung gearbeitet hätte, nicht aber beide bei 
zwei hochentwickelten Vertretern der Mammalier mit einem in gleicherweise dreifach diffe- 
rnzierten nünmtoportischen Apparat in Lympbadenoidgewebe, Milz und Knochenmark. Hier 
können differcaticlle spezifische Unterschiede in accidentibus bestehen, nicht aber in dem 
Kardivalpunkt, ob Lympbagonien und Myeloblasten gleichartige vder verachiedene Zellen sind. 

Solange aber die Präparate Schriddes nicht so demonstriert sein werden, dass ein 
Vergleich mit den Unterlagen der monophyletischen Theorie ermöglicht ist, solange sich 
die dualistische Lehre nur auf schematische Abbildungen, auf die Bestimmtheit der wissen- 
schaftlichen Ausfübrangen und die der Mehrzahi der Forscher misslingende Schriddesche 
Granulatürbuug stützt‘); solange also nicht bessere und einwandsfreie Beweise für die 
dualistische Lehre beigebracht sind - Maximuw wie Weidenreich und Domiaici, 
doch wuhl anch noch vertrauenawürdige Histologen von langer Erfahrung, stehen in 
schroffem Gegensatz zu Schridde anf monopiyletisehem Siandpunkt — werden wir mit 
allem Nachdruck unsern wohl begründ»ten monophyletischen Staudpunkt weiter vertreten. 
1) Wenigstens ist mir von den verschiedensten Seiten der auch mir wiederholt 
passierte Misserfolg der Schriddcschen Färbung bestätigt worden. Als einzige zu- 
stunmende Äusserung liegt bis jetzt nur die von Morawitz-Blumenthal vor. 
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Bäder, alkalinische u. Hlutzusammensetznng. 
Giunti et Dejana 81. 

Rıkteriotropismus, Krehl u. Levy 192. 

Bakterizidie, Krehl u. Levy 192. 

Bantische Krankheit s. Morb. Baati. 

Basikarvoplastın, Pappenheiin 51. 

Basiplastin, Pappenheim 61. 

Benzinvergiftung, Einfluss auf Blut, Sabrazes, 
Muratet et l'ajaud 288, 

Kilirubiuane, fehlead bei Ikterus mit Milz- 
tumor, Hynek 309. 

Bilirubin s. Urobilin. 

Bindegewebezellen, embryonule Eatwicklung, 
Maximow 474. 

Blastom, Iympho- bzw. leukosarkomatüses, 
Foppenheim 247. 

Blut, Krehl 192. 

Blutbefunde an der Nordsee, Hiherlin 84; 
— bei Lymphdrüseuerkrankungen, Hess 
399; — bei Racheumandelhypertrophic, 
Scheier 399. 

Blut bei Anaemia pseudoleucaemica infanti- 
lis, Furrer, Koplik, d'Espine et Jeanneret, 
Cuhen 322, Delille, Giarratana, Sedan 323; 
— bei Frakturen, Bernardi 84; — bei 
Kohlenozydvergiftung, olets und 
Hehn 177; — bei Meniagitis cercbrospi- 
nılis epidemica, tuberculoma und purulunte 
non cpidemica, Zand 96, 

Ruuibild Arneths bei Operationen, Busse 90; 
— bei Tuberkulose, Diaski u. Bospedzi- 
komski, Hushnell u. Truenholtz 97; — 
bei Jeukozytotischen Biutveränderupgen, 
Ziegler 113; — bei Myxödem, Bence und 
Engel 100; — leukämoides, v. Dumarus 
337: — neutrophiles, Verschiebung, Ar- 
neth 210. 

Blutbilduug, Benneeke 79; — Schridde 478, 
483, Türk 479,483; — cxtrauterine, Meyer 
77; — im Dottersack des Hühnchens, 


Dantschakoff 472; — und gelbes Knuchen- : 


mark, Freytag 278. 
Biatbilduagsorgane be: Polyzythämic, Itami 
426 


Blut, Kiafluss von.Benzinvergiftung, Sabra- 
2és. Muratet et Pırjaud 238. 

Blutelemente bei Phosphorvergittung, Pı- 
sarshi 86: — proynostixche Bedeutung bei 
puerperslen Erkrankungen, Graicnbery 92. 

Blutſarbung, Bruckucr, Biff 69, Ttas, Wi- 
dal, Abram: et Brelé W. 

Blut, Legierung von Trockeapiiiparatea, 
Wilussuw u. Kejukow 419: — im Verlaut 
von kruppöser Pneamonie bei Pely-yilac- 
mia myclopathica und Milzexstirpation, 
Schneider 296. 

Bluskörperchen, basophile Granulationen, 
Jolly 71° — bei kruppöser Pneumonie, 
Wiendieck 88; — Entstehung, Dan- 
tschakuff 472, Schridde 478, 423, Türk 
479, 488. 


Blutkörperchen, rote, allgemeine Pathologie, 
Heinz 177; — busophile Körnung, Heinz 
177; — Einseblüsse dei Avaemia preudo- 
leucuemica infantum, Sluka 189; — gru- 
aulierte, Färbung, Widgl, Abrami et Brule 
70; -- granulierte, Polychromatophilie, 
Biffi 73; -- Kicbrigkcit bei Leber- und 
Milzschwelluag, Bab 309; -- metachroma- 
tische u. orthochromatische Substanz, Ar- 
rigoui 444; — Polychromasic, Heinz 177; 
— Zahl und arterieller Drack, Boveri 174: 
— Zabl und Viskosität des Blutes. Boveri 
174; -- Zeriall bei Polyzythamie, Itami 426. 

Blutkörperchen, weisse, allgemeine l'atho- 
logie, Heinz 177; — im Dunkelfeld, 
Sehilling 129; — 8. Leukozyten, Lympho- 
syteu. Zellen, Bluteleinente usw.; — Wir- 
kung des Atoxyls, Yakimoff 176. 

Blutkörpercheuzühlung, Löwenberg 88. 

Blutkrankheiten, Bonnecke 79, Shaw 283. 

Blut, lipoide molckularh-wesliche Fetteilchen, 
Reicher 190. 

Blutivmphdrüsen, Smith 395; — Psendome- 
lavosc, Wanlıin 395; — menschlicher 
Embryonen, (irüncberg 185: — mycloide 
u. lymphatiarhe Zellen, Ziegler 115. 

Blutpigmest u. Milz, GQuuckler 281. 

Blutplättchen, Brockbank 77; -- in Schwan- 
gerschaft, Cieburt und Worhenbett, Re- 
baud: 88. 

Blutplattchenzall bei Anämien und Toxin- 
fektionen, Spadaro 88. 
Blutplasma, [itrateilclen, 

Wieuer 190, 
Blut, prüagouale Fürbung Fppenheims, Ar- 


Neumanu 189, 


rigoni 444. | 

Blutpräparute, Förhung, Mac Neal 420, Jo- 
seph, Bonney, Pappenheim 421; — panop- 
tische Universaltürbung, Pappenheim 421. 

Blut, Regeneration, Schridde 478, 488, Türk 
479. 483. 


Blutreimgung u. Milz, Freytag 278. 
Biuttrockenpraparate. Fixicruug, Winssow u. 
Krjukow (Wlasaoff u. Krukoff, (6, 119. 
Blut u. Milzvergrisseiung, de Courcy 284; 

u. Radimn, Aubertin et Delamarre 98; 
u. Röntgenstiuhlen. Aubertinet Beaujurd 31. 
Biutuntersuckung hei Neugeboreven, Biffi et 
Galii 83; — Dunkelfeldbeleuchtang, Die- 
trich 190 439; — bistologische, Bedeu- 
tnng für die Diagnostik, Ziegler 87. 
Blutveranderuug bei experimenteller ‘fryps- 
nasomiasis, Yukimoff 98; — bei Leber- 
ticrhose. Perrin 811: — bei Morb. Banti, 
Bierring u Enfin $16; — bei Mvxddem 
Bencz: u. Engel 175: — leukozytotische 
bei Infektionskrankheiten, Ziegler 113; 
-- leukozytotische Verinderuuy des Blut- 
bildes. Ziegler 113; — reaktive bei Ani- 
nie, Leukämie Pseudoleukämie, Intek- 
tionskrankbeiten ugw.. Ziegler 113: — 
nach Milsexzisiou, Matthew and Miles, 
Bertrand 287. 
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Blutviskositit, Bestiinninugsmethode, Watson 
306; — u. Zahl der roten Rlutkürperchen, 
Beveri 174. 

Blet von Axolotl, Sabrazès et Muratet 171; 
vun Huastieren, klinische Pathologie, Bur- 
nett 421; — vom Pferde, Sabrazés, Mu- 
ratet et Durroux 187; — von Torpedo 
marmorata Bisso, Sabruses ct Muratet 167. 

Bhitzellen, Beunscke 79. 

Blutzellen, Differenzierung, Dantechakoff 472. 

Blutsellen, embryonale Entwicklung, Maxi- 
mow 474. 

Riutzelien , 
Maximow 

Blutzellenbildung, Chemic der postembryo- 
nalen Organe, Gerharts 305. 

Blutzusammensetzung bei Anëmien und in- 
fekti8sen Zuständen des Kindesalters, Le- 
noble 106; — bei Febris recurreas, Kiese- 
ritzky 99; — bei Leberkranken, Schiffone, 
Ferrannisi 86: — bei Pollagra, iratini, 

. Peserico 86; — hei Syphilis, Mutabiki 87; 
— boi Tetanio, Luna 97; — bei Typhas, 
Genvari 95; — nach Arachnidenstich, 
Aguilar 96; — und alkalinische Bäder, 
Giunti ct Dejana 84. 

Bothbriozephalusaniunic, Ravaud 108. 

Brouchitis, fibrigöse, Pathologie, Schwarz 80. 


C. 


Cabot’s ring bodies. Sluka 189. 

Cacheric botbriocéphalique s. Bothriozepha- 
lusanümie. 

Cancer vert., v. Domarus 337. 

Chemotexis, Theorie, Krehl u. Levy 192. 

Chiuin n. Hämoglobisurie, Mac Clay 109. 

Chirurgische Erkrankungen, Leukozytose, 

. Beldugin 88. 

Ciiloroleukiimie, v. Domaras 837; — lym- 
phatische u. myeloide, Johannsog u. Morits 
243 

Chioroleukosarkomatose, v. Domarus 337. 

Chlorom, aleuk:imisches, v. Domarus 337. 

Chloromyelosarkomatose, v. Domarus 337. 

Chlorose, Beerwald 109. 

Cholesterinester im Blute bei Lipämie, Dia- 
betes, Narkose und fertigen Mahlzeiten, 
Reicher 190. 

Chondriomiten, Schilling 429. 

Chromatin, Unterscheidyng von anderen ba- 
sophilen Substansen durch Methylgrin- 
Pyroningemisch, Papponhcim 61. 

Chromatophore u. Mustzelle, Mvirowsky 42. 

Chromophilie der Materie, Pappenheim 61. 

Cyanose s. Zyanose. 


D. 


Diabetes, Lipoide im Blut, Reicher 190. 
Diathese, exsudative, Czerny 413. 

- Diphthericsntitorin, Einfluss auf die Leuko- 
gytove durch das Dipbtherietoxin, Dean 97. 


primitive , Dantechakoff £72, 


Diphtberiebazillus, Leukozytose durch 
Toxin, Dean 97. 

Diphthcrie, Eosinophilie, Foster 419. 

Diphtberietoxin, Leukozytose, Einfluss d 
Antitoxins, Dean 97. 

Diphtherie u. entzündliche Leukozy 

icgicr u. Schlecht 94. 

Disposition, Krehl u, Levy 192. 

Distoma hepaticam, Leukosytenformel, Léger 
1 Kr 


Distoniatose s. Distoma. . 
Druck, arterieller und Zahl der roten Bint- 
körperchen, Boveri 174. : 
Drisengranulomatose, v. Domarus 387; — 
lymphorarkomartige, Dietrich 407. 
Drüsengranulom, malignes, Lehndorff 406. 
Drüsenhyperplasie, maligne entzündliche, 
Ruhemann 402. | 
Drivenleukümie, lymphadenoide, v. Domarus 





Drisenlymphosarkom, Pappenheim 247. 

Drüsen, Myeloblastenbildung, Ziegler 113. 

Drüsenplasmosomen, Patella 195. 

Drüsenpseudoleukämie, tuberhulüse, Braadts 
407 


Drüsenschwellung, typhöse, Schmidt 414. 

Drüsentuberkulose, Frühdiagnose, d’Espine 
403; — mit Jymphosarkomatose, Blut- 
befund, Hess 399. 

Dunkelfeldbeleuchtung bei Blutanterschung, 
Dictrich 190, 419. 

Dyscnterie, tropische u. Bantische Krank- 
heit, Thöls 817. 


E 


Echinokokkus, eosinophile Leuközytose, 
t 


Eosinvphilengruoulom der Oberlippo des 
Pferdes, Sabrasès et Lafon 8. 

Eosinophilie, Allgomeine bei Morb. Hodgkin, 
Pepper, Lincoln 411; — bei Anaemia 
splenica, Labbé et Aubertin 324; — bei 
Diphthcrie u. Tuberkulose, Foster 419; — 
bei Echinokokkus, Wagner 100; — durch 
Jodkali, Neilson and Marchirloa 100; — 
lokale der Meningeu, Mcaney et Harvier 
82; — lokale, in den Lungen, nachKohlen- 
oxydvergiftung, Bogomeletz u. Hehn 177. 

Fpithelzellen, intrnurethrale Lebeudfärbung, 
Winkler 420. 

Erkältung und experimentelle Polyglobulie, 
Desbouis et Langlois 289. 

Erysipel u. catzündliche Leukozytose, Ziegler 
u. Schlecht 94. 

Erythema toxicum bullosum u. Hodgkinsche 
Krankkeit, Bloch 411. 

Erythrümie, Lommel 299, Nichsunin 801; — 
s. Polycythaemia. 

Erythroblasten b. Axolotl. Sabrazöset Muratet 
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171; — Entkernung, Heinz 177; — Meta- 
morphose des Kerns, Arrigoni 444; — Pha- 
gozytose durch Makrpphayen im Knochen- 
mark, Blumenthal 193; — primitive, Maxi- 
mow 474. 

Erythroblastom, Ribberts, v. Domarus 387. 

Erythroblastose, v. Domarus 337. 

Erythrodermia exfoliativa universalis psendo- 
leucämira, Wechselmann 413. 

Bry throlyse u. Milz bei Fischen, Blumenthal 
27 


Ergthrophagen im Typhuskaochenmark, 
Schmidt 414. 

Erytkrophilie, Pappenheim 51. 

Erythmplasten, intravaskuläre, Dantschakoff 


Erythrozyten, basophile Punktierung, Dietrich 
190; — bei Anämie, Biondi 205. 

Erythrosytenbildung u. Anämie, Türk 479. 

Erythrosÿten. Binnenkörper, Dietrich 190; — 
chromophile Substauz, Arrigoni 44; — 
Kerneinheit, Freytag 278; -- metachro- 
matische Subetanz, Arrigoni 444; --- Natur 
der ehromatophilen Subetanz, Arrigoni 444; 
— orthochromatische Substanz, Arrigoni 
444; — Phagozytose bei paroxysmaler 
Hämoglobinurie, Eason 110. 

Erythrozythämie s. Potycytharinia. 

Explorativpunktur des Knoeheamacks, 
Ghedini 277. 


F. 


Färbung, dreifache, Bonney 421; — panop- 
tische, Pappenheim 421; — -priiagonale 
Pappenheims, Arrigoni 444. 

Febris tecurrens, - Blutzusammensetzung, 
Kieseriaky 96. 

Fettmahtlzeiten, Lipoide im Blute, Reicher 190. 

Filarien in Mils, Rhuindcrt 326. 

iiarmusse der Leukozyten, Schilling 429. 

Fixation von trockenen Blutpr&paraten, 
Wlasoff u. Kriikoff 64. 

Fleischis Hämoglobinometer, Petew 88. 

Flimmerepithel, sylindrischesinMilz, Kalatsch- 
nikof 280. | 

Flimmerung, molekulare der Leukosyten, 
Schilling 429. 

Foie s. Leber. 

Frakturen, Blutsusammensetaung, Bernardi 84. 


6. 
Ganglien, lymphatische subepikardische, 
Rainer 396. | P 
Geburt, Biutplättchen, Rebaudi 88. 
Gelenkrheumatismus u. entzündliche Leuko- 
sytose, Ziegler u.Schlecht 94; — s. Arthritis, 


Polyarthritis. 
Geschwulsttheorie der Leukämie, v. Dounarus 


837. 
Slobaligenes Organ bei Schizopoden, Bruntz 
76. 


Granulationen, dasophile in Blutkörvercheu, 
Jolly 71; — des Zytoplasme. sahrazés et 
Muratet 171; — Färbung, Widel, Abrami 
et Brulé 70; — karyogene, Meirowsky 42; 
— neutrophile, Färbung, Lefas 70. 

Granuloleukosyten, Pappeuheim 217. 

Grauulomatose, v.Domarns387; — der Drüsen, 
Milz, Knochenmark und Streptotricheen, 
Spirochäten u. Protozocn, Pappenbeim 247; 

— maligne, Pappeuheim 247; — u. Pseu- 
dolenkiimic, Lehnidorff 406. 

Granuloım des Jriiseuajparates, molignes, 
Lehndorff 406; — der Oberlippe des Pferdes, 
Sabrazes et Lafun 3; — malhign:< der 
mediastinalen L'rfisen. “chottelius 404. 

Granuloplasten, cxtravaskuläre, Dantschakoff 
472. 

Granulozyten, Pappenhein 217: — Hiisch- 
feld 382; — Entwicklung, Dantschakoff 
472. 

Graviditét s. Schwangernchnft. 

Grosslymphozyt, Pappenbeim 217. 

Grosslympho:ytenleak amie, Pa) penbeim 817. 


Haematimetrie s. Jlutplättchen. 
Hamatogonien, Dantschakoff 472. 
Hämatologie, Krobl. Krehl u. Levy 192. 
Hämatolyse, Histologie, Gauckler 2x1. 
Hümatopoese, Wirkung der Röntgr.nstrahlen, 
Aubertin et beaujard 81. 
Hämoblasten, Dantschakoff 472. 
Hämoglobinometer Fieischis, Petew 83. 
Hämoglobinurie, paroxysmale, Erythrosyten- 
pha,rozytose u. Opronin, Eason 110; — 
mit Polyglobulie, Pel 110, 290. 
Hämoglobinurie u. Chinin, Mac Clay 109. 
Hämokonien, Wiener 78, 190, Neumem 
189. 


Hamoleukosytire Formel, Bernardi 84. 


Himolymphglands s. Blutlynphdrüsen. 

Hämolyse, Krehl u. Levy 192; — bei Typhus, 
Schmidt 414; — morphologische Vorgänge, 
Dietrich 190; — uw. Leber u. Milz, Meinerts 
281. 

Hämolysin des Typhusbazillue, Schmidt 414. 

Hämopsonisation und Typhusknoohenmark, 
Schinidt 414. 

Hämotropinismus und Typhusknockenmark, 
Schmidt 414. 

Hanotsche Krankheit s. Lebersirrhose. . 

Haut, kleinzellige Infiltration, Gebert 79. 

Heilsera, antitozieche, Krehl u. Levy 198. 

Hématimétre s. Himatometer. 

Hematogonie s. Erythroblast. 

Henochs Parpura s. Purpura Henochs. 

Hepatitis syphilitica, Felici 311. 

Hepatosplenomegnlie mit Ascitis, Shaw 318. 

Hyperglobulie bei paroxyamaler Hiimoglobin- 
urie, Pel 290; — durch ticriaches Serum, 
Carnot 291; — ». Polyglobulie. 

Hyperglobulie s. Polycythaemia. 
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Hyperleukozytose, diagnostische Bedeutung, 
Ziegler 87; — postoperative, Busse #9, 


Hyperplasie, aleukämische des hämatopoeti- 
schen Apparates, Pappenheim 247; — 
onFümisch-pseudoleukämische, v. Domarus 

7. 

Hyporsplenomegalie bei hereditärer Syphilis, 
Grenier 817. 

Hyperleukozytose, diagnostische Bedeutung, 
Ziegler 87 


l. J. 


Icterus chronicus acholuricus, Worobjeff 110. 
Ikterus bei Leberzirrhose, Klopstock $11, 
Schlagenhaufer, Marchand 312; — chro- 
nischer acholurischer mit Splenomegalie, 
Möller, Strauss 309; — hämolytischen Ur- 
sprungs, Widal, Abrami et Brulé 110; — 


mit ilxtumor ohne Bilirubinurie, Hynek 
Immunisierung, humorale u. selluläre, Krehl 
u. Levy 192. 


Immunität, antiinfektidse, hummoraie, zulla- 
läre uud Infektion, Krehl und Levy 
192. 

Immuvkôrper, Krehl u. Levy 192, 

Infektion, Krebl u. Levy 192; — Leuko- 
zytose als Schutzvorrichtung, Busse 89, 90; 
— u. Immunität, Krehl u. Levy 192. 

Infektionen des Kindesalters, Blutzusammen- 
setzung. Lenoble 108; — toxische, s. 
Toxininfektiouen. 

. Infektionskrankheiten, leukozytotische Blut- 
veräuderungen, Ziegler 115; — und ent- 
zündliche Leukozytose, Ziegler u. Schlecht 
94; — u. Lymphdrilsen, Vipond 403. 

Interfilarmasse der Leukozyten, Schilling 429. 

Intoxikation, Krehl u. Levy 192. 

Intussuszeption u. Henochs Purpura, Greig 


109. 

Judkali u. Kosinophilie, Neilson and Marchi- 
don 100. 

Jodophile Reaktion bei Kehlkoptdiphtherie, 
Isonni 100. 


K. 


Kachexie, Knochenmark, Lossen 418. 

Kala-azar, Archer, Nicolle et Cassuto 326; 
— Milzinfektion durch Leishinan-Donovan- 
körper, Nicolle et Cassuto 325; — u. 
Anaemia spleuica iafantilis, Nicolle et Cas- 
suto 325. 

Karyochise. Heinz 177. 

Karyolvee, intrazelluläre, Heinz 177; — der 
E:ychroblasten, Arrigoni 444. 

Karyoplastin, Pappenhein 51. 

Karzinoın, Neubilduuz vou Juymphdrüsen, 
Ritter 396. 

Kehlkopfdiphtheric, jodophile Reaktion, Isonni 
100. 


Keimversprengungslehre Cohalcims, Kalatsch- 
nikoff 284), 

Kernausstossung der Erythroblasten, Arri- 
yoni 444. | | 

Kerneinheit der Erythrozyten, Freytag 278. 

Kernmetamorphose der Erythroblasteu, Arri- 
goni 444. 

Kernpyknose, Heinz 177. 

Kernsubstanz, pyroninophile, Meirowsky 42. 

Kerntheorie Pollitrers, Schilling 429. 

Knocheobifdung in Arterien, Harvey 277. 

Knochengewebe, kalkloses, in Knochenmark 
‘bei Rachitis, Ochme 418; - Amyloid- 
tumor, Hedrén 418; — vei Kachexie u. 
Marasmus, Lossen 418; — bei Typhua 
Erythrophageu, Schmidt 414; — Chemic. 
Gerhertz 395; — Explorativpunktur, Ghe- 
dini 277; — gelbes u. Blutbildung. Freytag 
278; — Hyperplasie bei ınyeloider Um- 
waudlung, Ziegler 113; — in Lunge, Bils- 
mioni 417; — lymphoide Elemente, Pa- 
rodi 75: — lymphoide Metaplasie bei Myx- 
ödem, Bence u. Engel 100; -— Phage- 
zytose der Erythroblasten durch Makro- 
phagen, Blumenthal 193. 

Kaochenmarkratrophie bei Polyzythämie, 
Itami 45. 

Kuocheninarksatropbie, experimentelle, 
Hirschfeld 278. 

Knochenmarksfibromatose, v. Domarus 337. 


. Knochenmarksgeschwulst zwischen Niere u. 


Nebensiere, Birau 418. 
Knochenmarksiymphosarkoın, 
247. 
Kaochenwnarksplasmoine. v. Dumaruse337. 
Knochenmarksakleruse u.Spleuomegalie, Don- 
hauser 283. | 
Knochenmark und kalkloses Knochengewebe 
bei Rachitis, Oehme 418; — und Milz 
Ziegler 113; — u. Röntgenstrahien, Au- 
bertin et: Beaujard 31; — Untersuchung 
des lebenden. Ghedini 277. 
Körochenfäden der Leukozyten, Schilling 
42). 
Körper. plasmosomische, Patclla 196. 
Kohlenoxydvergiftuog u. Blutveranderna,. 
lokale Evsinophilie in den Lungen, Bogo- 
moletz u. Heha 177. 
Konjunktivalreaktion auf Tuberkulin; zyto- 
Jogische Befunde, Dietschy 79. 
Krebskörperchen Plimmers. Pappenheim 247. 
Kurloff-Demelsche Kürperchen, Moncalvi ‘4. 
Patella 195. 
Kyauophilie, Pappenheim 51. 


L. 


Laennecsché Kraukheit, s. Leberzirrhos:. 
Lebendfärbung, intraurethrale, der Leuko- 
zytcu in Epithelzellen. Winkler 42. 
Leberhypertropbic, syphiiitische. Felici 211. 
Leberkrenke, Leykozytenformel, Schitfone, 

Ferannini 86. 


‚Pappenheim 
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Leberschwellung in den Tropen, Weber 311; 
— Klebrigkeit der roten Blutkörperchen, 
Bub 309. 

Leber, syphilitische hypersplenomegalische, 
Grenier 317; — u. ——— Meinertz 
281; — u. Mils, Baggio 28 

Leberzirrhose, anämische Form, Jona 811; 
— bei Malaria, Duprey, Tucker 811; — 
Blutveränderung, Perrin 811; experi- 
mentelle, Brandts 407; — iafantile, Greco 
311; — Milzveränderung, Luazato 309, 
Grimani, Perrin 310, Klopstock 811, Schla- 
genhaufer, Marchand 312, — mit Milz- 
tumor, Ikterus u. Assites, ‘Klopstock 311, 
Schlagenhaufer, Marchand 312; — mit Milz- 
tumor u. sekundärer Anämie, Blutbefund, 
Hess 399; — s. Morb. Banti; — tuber- 
kulöse, Isaak 311. 

Leishman-Donovan-Körper bei Kala-azar, Ni- 
colle et Cassuto 325. 

Leukämie, Pappenheim 217, 247, v. Doma- 
rus 337; — akute, Benjamin u. Gott 152; 
— aplastische, atypische, ehlorotische, v 
Domarus 337; — gemischtzellige, Gerhartz 
395; — Geschwulstnatur, Pappenheim 247, 
v. Domarus 337; — Histogenese der mye- 
loiden Umwandlung, Butterfield 76; — 
Histopathologie, Hirschfeld 382 ; — lympho- 
plastische, Pappenheim 247, v. Domarus 
337; — Milz, Ziegler 118; — myelogene, 
Exstirpation der leukämischen Wander- 
mils, Küttner 285. 

Leukämie, myeloide, Simon 283; — Histo- 
genese, Ziegler 113; — a. myeloide Um- 
waadlung, Ziegler 118. 

Leukämie, myeloplastische, Pappenheim 247, 
v. Domarus 337; — toxisch- infektiöse 
Natur, Pappenheim 247; — tumorähnlicher 

Prozess, Pappenheim 247; — u. hyper- 
plastische Pseudoleukimie, Pappenheim 247; 
— u. Milse tion, Küttner 285; — 
u. Serum von mit Röntgenstrahlen behan- 
delten Tieren, de Luca 98. 

Leukanämie, Sedan 328, v. Domarus 337, 
Türk 479: — akute, Pappenheim 247. 

Leukoblasten, Pappenheim 217. 

Leukogenese Sisto 88, Dantschakoff 472. 
Leukolyse, Sirenskij 175; —- durch hobe 
Temperatur, Camus et Pagnies 84. 

Leukopenie, bei Arthritis urica u. Megalo- 
splenie, v. Jaksch 315; — bei Milzver- 
Eye À u. Pigmentation, Herringham 
Mi; — Morb. Banti, Ascoli 315; — 
bei ‘puerperaler Sepsis, Gräfenberg 92: — 
ai Hentgenatrahlen, Aubertin et Beaujard 

1, 98. 

Leukosarkomatose Sternbergs, Benjamin u. 

Son 152, Pappenheim 247, v. Domarus 


Leukosyten, amöboide Bewegung am Zentral- 
apperat, Schilling 429; — bei Meningitis, 
a. Meningitis; — bei pernisibser Anämie, 
Arrigoni 444; — bei puerperalen Erkran- 
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kungen, Grifenberg, 92; — bei Verte- 
braten, Schiffone 4 

Leukosytenbestimmung, u. entzündliche Er- 
krankungen des weiblichen Genitale, Blu- 
mentbal 89. 

Leukozyten, Chondriomiten, Schilliug 429; 
— degenerative Verfettung. Schiffoge € 
Michele 101; — Filarmasse u. [nterfilar- . 
masse, Schilling 429, 

Loukozyteufopnel bei Distoma hepaticum, 
Léger 100; — bei Frakturen, Bernardi 84; 
— bei Leberkranken‘ Schiffone, Ferannini 
88; — nach Splenektomie, Bertrand 287. 

Leukozytenformen, Wechrelbeziehungsn bei 
chirurgischen Erkrankungen, Beldugin 88. 

Lenkozyton, granulierte, eidenreich 76, 
Patella 195, Arneth 210; — der Fische, 
Drsewina 78. 

Leukozyten, grosse mononukleäre ungekörnte, 
Pappenheim 217; — Herabsetzung der 
zahl durch hohe Temperatur, Camus et 

agniez 84; — im Dunkelfeld, Schilling 
ane, 20. — intreurethraleLebendfirbung, Wink. 
ler 490, — Kerntheorie Pollitzers, Schilling 
429; — Klassifizierung von Ferrata, Pa- 
tella 195; — Körnchenfaden, Schilling 
429; — metachromatische Substanz, Arri- 


444; — molekuläre Flimmerung, 
gon Aids 


Leukozyten, seatrophile, Kernform, Bre 
u. Schilling 327; — Morphologie u. 
logie, Arneth 910. 

Leukozyten, normale u. degenerative Struk- 
tur, Schilling 429; — plasmosomische, Pa- 
tella 195; — polynukleäre, Abstammung, 
Ferrata 180: — polynukleüre u. Fe 
tische Lymphosyten, Hirschfeld 
s. Blutkörperchen, weisse; — und Arsen 


u. Atoxyl, Schwär, Schwarz 87; — u. 
Röntgenstrahles, Aubertin et Bea ; 81; 
— uninukleäre, Patella 195; — Wahbea- 
theorie, Schilling 429. 

Leukozytenzahl bei akuter Appendizitis, 
Nöhren 88; — und Aderlass, Camus et 
‚Pagniez 174. 


Leukozyten, Zentralorgan, Schilling 429; — 
Zentrosoma, Schilling 439. 

Leukozytolyse, Sirenakij 175 

Leukosytase, Sisto 88; — “bei Infektions- 
krankheiten, Zi ler u. Schlecht 94, Zieg- 
ler 113; -- durch Diphtherietoxin, beein- 
flusst durch Antitoxin, Dean 97; — durch 
Serum von mit Röntgenstrahlen behandel- 
ten Tieren, de Luca 98; — entzündliche, 
klinische Bedeutung, Kostlovg 93; — eo- 
sinophile bei Echinokokkus, Wagner 100; 
— Schutzvorrichtung gegen tektion, 
Busse 89, 90; — u. Atoxyl, Yakimoff 176; 
— U. chirurgische Erkrankungen, Beldu- 


gin 88. 
Lipämie, Lipoide im Blut, Reicher 190. 
Lipoide im Blute bei Lipämie, Narkose, Din- 
betes und fettigen Mahlzeiten, Reicher 190. 
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Lues, kongenitale, Lymphdrüsenbefunde, Rar- 
tel u. Stein 414; — postfütale, Lymph- 
drüsenbefunde, Bartel u, Stein 414. 

Lunge, Einschluss von Knochenmark, Bila- 
mioni 417; — lokale Eosinophilic nach 
Kohlenoxydvergiftung, Bogomoletz u. Rehn 
177 


Langentuberkulose, s. Tuberkulose. 
l.yınpladenom, Weber, Clarke 410. 


Lymphdrüsen als Schutzorgan, Labbé 398; 
— hei Arthritis rheumatica, bei Gelenk- 
affektionen, Waterhouse 413, Plate 414; 
— bei kongenitaler und postfötaler Lues, 
Bartel und Stein 414; — bei Try- 
panosomiasis, Mole 414; — bei Typhus, 
Schmidt 414; — Chemie, Gerbartz 396. 

Lymphdrüsenerkrankungen, Blutbefund, Hess 
399; — s. Granulomatose, Adenopathie. 

Lymphdrüsen, granulomartiges Sarkom, 
Dietrich 407. 

_ Lymphdriisengranulomatose, maligne, Lehn- 

dorff 406. 


Lymphdrüsen im Kindesalter, Gundobin 395; 
— myeloide Umwandlung, Ziegler 113; 
-- Neubildung bei Karzinom, Ritter 


396. 

Lymphdrüsensarkomatose, Dietrich 407, Hun- 
ter, Mac Callum 408. 

Eymphdrüsen, subperikardiale, Rainer 396. 


I,ymphdrüsentuberkulose, Forsta, Joest u. 
Noack 404; — Blutbefund, Hess 399; — 
hämatogene, v. Baumgarten 403; — innere 
Medwedewa 403; — pseudoleukämischer 
Form u. Pseudoleukämie, Sbisà 405; — 
Böntgenbehandlung, Caccia et Franiconi, 
Jacobaeus 409; — u. Pityriasis rubra, 
Müller, Fabry 412; — u. Pseudoleukämie, 
Jacobaeus 409. 


Lympbdrüsen u. Infektionskrankheiten, Vi- 
pond 403; — u.Milz, Freytag 278; — u. 
Tuberkulose, Bartel 399. 
Lymphogonie, Pappenheim 217. 
Lymphoide Zellen, azurophile Körnung, 
Dietrich 1%. 
Lymphoidzelle, Pappenheim 217. 
Lymphoidzellen-Leukämie, v. Domarus 337. 
Lymphoidozyten, Pappenheim 217. 
Lymphoidozytenleukämie, Pappenheim 217. 
Lymphoidozyten, makrolymphozytäre, Pappen- 
heim 217. 
Lymphogranulomatose, v. Domarus 337. 
Lympholeukozyten, splenoide oder spleno- 
zytäre, Pappenheim 217. 
Lymphomatose, v. Do:narus 837; — Typus 
Krylow's, Gundobin 895. - 
Tymphome, typhôse, Schmidt 414. 
Lymphongewebe, lymphadenoides, Pappen- 
heim 217. 
Lympho-Myeloblast, Pappenheim 217. 
Lymphosarkomatose, Pappenheim 247, Simon 
283, Hunter, MacCallum 408; — Blut- 
befund, Hess 399; — leukozytoide, v. Do- 
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marus 337; — u. Tuberkulosc, Brandt 
407. 

Lymphsarkom Kundrats, v. Domarus 337. 

Lymphozytämie. Simon 283. 

Lymphozyten, Hirschfeld 382; — atypisch 
leukozytoide, Pappenheim 217, 217; — be 

* puerperalen Erkrankungen, Gräfenberg 92 
— Entstehung, Maximow 474; — Ent 
wicklung, Türk 479. 

Lymphoryten, grosse, Pappenbeim 217; — 
als Hämatogonien, Dantschakoff 472; — 
s. Zelle, grosse mononukleäre ungranu 
lierte. 

Lymphozytenleukämie, Hirschfeld 382. 

Lymphozyten, leukozytoide, Pappenheim 217; 
— u. myeloide Zellen, Meyer 77. . 

Lymphozytose bei Myxödem, Bence u. Engel 
1 


Makrolymphozyt, Pappenheim 217. 
Makrophagen, Phagozytose der Erythroblasten 
im Knochenmark, Blumenthal 193. 


Makrozytophagen Metschnikoffs, Pappenheim 
217 


Maladie bleue 8. Zyanose. 

Malaria, Leberzirrhose, Duprey, Tucker 311. 

Malariasplenomegalic, Milzopytherapie, Pau- 
cot 317. 

Marasmus, Knochenmark, Lossen 418. 

Markzelle, Iymphoide, Pappenheim 217. 

Marschalkosche Plasmazellen, Grimani 79. 

Mastzellen, Bau und Genese, Sabrazés et 
Lafon 3. 

Mastzellengranulationen, Ursprung, Meirowsky 
42 


Mastzellengranulom der Oberlippe beim Pferde, 
Sabrazès et Lafon 3. 

Mastzellenleukämie, v. Domarus 337. 

Mastzelle und Chromatophore und Pigment- 
zelle, Meirowsky 42. 

Mediastinaldrüsen, malignes Granulom, Schot- 
telius 404. 

Megalosplenie s. Milzv erung. 

Meningitis cerebrosprinalis epidemica, puru- 
lenta non epidemica, tuberculosa, Verhalten 
des Blutes, Zand 96. 

Metaplasie, diffuse lymphadenoide, v. Do- 
marus 337; — lymphoide des Knochen- 
marks bei Myxôdem, Bence und Engel 
100 


Methylgrün -Pyronin-Reaktion, Pappenhein 
pl 


4) 0 

Methylviolett, färberischer Wert für Proto- 
zoenkerne, Mac Neal 420. 

Microbic cyanosis s. Zyanose. 

Mikrolymphozyt, grösserer, Pappenheim 217. 

Mikrolymphozyten, Pappenheim 217. 

Mikropolyadenopathie, oberflächliche und 
latente Tuberkulose, Roux et Josserand 
402. | 


— 50 — 


Mikuliczsche Krankheit, Pappenheim 247, 
v. Domarus 337. 

Milzubszess, sequestrierender, Küttner 285. 

Milz als Blutfilter, Freytag 278; — als 
hämatoplastisches Organ, Gauckler 281; 
— angeborener Mangel, Glinski 283; — 
bei Kala-azar, Archer, Nicolle et Cassuto 
325; — bei Leberzirrhose, Luzzato 309, 
Grimani, Perrin 310, Klopstock 311, 
Schlagenhaufer, Marchand 312; — bei 
Leukämie, Ziegler 113; — bei Tuberku- 
lose, Ribadeau-Dumas 416, Bloch, Franke 
417. 

Milzchirurgie, D'Arcy Power, Flammer 284, 
Rennseu, Küttner 285. 

mis Entwickelung, Radford, Lifschitz 


Milzexstirpation, Lucy, D'Arcy Power, Flam- 


mer 284, Ramer, Küttner 285; -- bei 
Leukämie, Küttner 285; — Blutverände- 
rungen, Matthew and Miles, Bertrand 287; 
— Eosinophilie, Audibert et Valette 287; 
— Fieber, v. Herczel 287; — s. Milz- 
ruptur, Splenektomie; — u. Polyglobulie, 
Schneider 296. 

Milz fehlend bei kongenitaler Zyanose, Gar- 
dere 288; — Filarienfund, Rheindorf 325; 
— Myeloblastenbildung, myeloide Um- 
wandlung, Ziegler 113; — Opotherapie 
bei Malariasplenomegalie, Pancot 317; 
— primäres Epitheliom, Simon 283. 

Milzruptur bei Milzvergrösserung, Canthe 
286; — spontane, Lithgow 285; — trau- 
matische und Milzexstirpation, Gerrared, 
Hörz, Blauel, Roughton, Legg und d’Este 
pmery, Simpson 286, Matthew and Miles 


Milzschwellung in den Tropen, Weber 311; 
— Klebrigkeit der roten Blutkörperchen, 
Bub 309. 

Milz, Struktur, Asai 278. 

Milztumor bei Polyglobulie, Bence 297, Lom- 
mel 299, Nichamin 801; — bei Polyzyt- 
hämie, Lommel 298, 299: — mit Ikterus 
obne Bilirubinurie, Hynek 309; — mit 
01727 thämie und Urobilinikterus, Mosse 


Milz, trypanolytische Wirkung, Roux et 
Lacomme 280; — und Blutpigment, Gauck- 
ler 281; — und Erythrolyse bei Fischen, 
Blumenthal 277; — u. Hämolyse, Meinertz 
281; — und Knochenmark, Ziegler 113; 
— und Leber, Baggio 281; — und Lymph- 
driisen, Freytag 278; — und Trypanoso- 
miasis, Laveran et Thiroux 325. 

Milzvenenthrombose und Bantische Krank- 
heit, Edens 317. 

Milzvergrösserung, Studzinski 284, War- 
rington 284, ; — bei Periarthritis mit 
Anämie, Radcliffe 317; — bei Pigmenta- 
tion und Leukopenie, Herringham 321; 
— bei Wandermilz, Lucy 284; — subku- 
tang Terpentininjektionen, Brachio 317; 


— und Blut, de Courcy 284; — und Leu- 
kopenie bei Arthritis urica, v. Jaksch 
818; — und Milzruptur, Cantho 286. 

Milz, zylindrisches Flimmerepithel, Kalatschni- 
koff 280. | 

Mitochondrien s. Chondromiten, Körncheu- 
fäden. 

Morbus Addisonii und Status lymphaticus, 
Hedinger 401. 

Morbus Banti, Simon 283; — Warrington, 

Setti, Galdi, Schupfer, Adorno, Mariani 
309, Grimani 310, Predtetschensky 312, 
Zuberbiller, Einhorn, Hedenius 313, Si- 
monds, Nager und Bäumlin, Oettinger et 
Fliessinger 314, Ascoli, Armstrong 315, . 
Bierring and Enfin, Schupfer, Caro, 
316, Nouman, C'aronna, Edens, Thöle 317, 
v. Jaksch, Cavazzini, Finkelstein, Schiassi 
318, v. Domarus 337, Schupfer, Impallo- 
meni 417; — 8. Anaemia splenica. 

Morbus Hodgkin, v. Domarus 337, Dietrich 
407, Hunter, Mac Callum 408, Weber, 
Clarke 410; — mit allgemeiner Eosino- 
philic, Pepper, Lincoln 411; — Über- 
tragung auf Affen, Longcope 411; — und 
Erythema toxicum bullosum, Bloch 411; 
— und Tuberkulose, Cignozzi 406. | 

Myeloblast, Pappenheim 217. 

Myeloblastenbildung in Milz und Drüsen, 
Ziegler 113. 

Myeloblastenleukämie, v. Domarus 337. 

Myeloblasten Naegelis, Ziegler 113. 

Myeloblastentheorie, dualistische, Dantacha- 
koff 472. 

Myeloide Zelle und Lymphozyten, Meyer 77. 

Myelokinese, v. Domarus 337. 

Myeloleukoblasten, Pappenheim 217. 

Myeloleukozyten, Pappenheim 217; — Ent- 
stehung, Dantschakoff 472. 

Myelomatose, essentielle, v. Domarus 337. 

Myelombildung, Pappenheim 247; — mul- 
tiple, v. Domarus 337. 

Myelom, myelozytäres, v. Domarus 337. 

Myelosarkom, v. Domarus 337. 

Myelozyten im peripherischen Blute, Sisto 88. 

Myelozytenkern, Bau, Pollitzers Theorie, 
Arneth 210. 

Myelozyten, ungranulierte Vorstufen und ihre 
Bildung in Milz, Leber und Lymphurüsen, 
Butterfield 76; — lymphoide, Pappenheim 
217. 

Myxödem, Blutbild, Bence und Engel 100, 175. 


N. 


Narkose, Lipoide im Blute, Reicher 190. 
Nasenrachenraum, Wucherungen s. Rachen- 
mandel. 
Nebenmilzen, multiple, Winkler 283. 
Nebenniere, Knochenmarksgeschwulst, Biran 
8 


Neoplasmen, maligne u. Leukämie, v. Doma- 
rus 837. 
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Nervenzellen, Kerne, May and Walker 77. 
Neugoborene » Blutuntersuchung, Biffi et 


Neutrophile, amöboide Bewegung im Zentral- 
apparat, Kernfonn und Kerawaadiung, aller 
male und degenerative Struktur, 

9. 

Niere bei perniziteer Anämie. Paskiewicz, 
Labbé et Joltrain 103; — Knuchenmarks- 
geschwulst, Biran 418; — lymphoidcs Ge- 
webe bei Telsostiern. Policard et Mawas 276. 

Nordsee s. See. 

Noyan | nucleinique, Patella 195 

eolen, besophile, Pappenheim 51. 


0. 


Oligochromämie bei Anämie und toxischen 
Infektionen, Spadaro 88. 
Ophthalmozytodiagnose, I Dietschy 79. 
Opotherapie der Milz bei Malariasplenome- 
galie, Pancot 817. 
Opsonine, Krehl und Levy 192. 
bei -paroxysmaler Hämoglobinurie, 
Kason 110. 
Osler’s disease s. Polycythaemia. 
malazie, Pathogenese, Costa, Meek 418. 
Osteosklerose, v. Domarus 837. 


Oxyehromgtin, en amphophil-ox es und oxy- 
philes im Zellkern, Pappe eim 51. 
Oxyplastin, Pappenheim 5 


P. 
Paraplastin, oxyphiles, Pappenheim 51. 
Parotitis u. entatindliche Leukozytose, Ziegler 
und Schiccht 9 
Parts 8. G cbr L p 
es a utzusammensetsung, Iratini, Pe- 


Periarthritis mit Anämie und Milzvergrösse- 
rung, Radcliffe 817. 
Perityphlitis und entzündliche Leukozytose, 
Ziegler und Schlecht 94. 
Pfortaderthrombose und Bantische Krankheit, 
Küens 817. 
Phagozytüres Organ bei Polydesmus compla- 
natus, Bruntz 276. 
tose, Krehl und Levy 192: — der 
rozyten bei paroxysinaler framogio- 
binurie, Eason 110; — der Erythroblasten 
durch Makrophagen i im Knochenmark, Blu- 
menthal 193. 
Phosphorvergiftung und Blutelemente, Pi- 
— a — und Polyzythämie, Silber- 


Pigmentation mit Milzvergrösserung u. Leu- 
openie, Herringhan 821. 

Figmentzello und Mastzelle, Meirowaky 42. 

Pityriasis rubra Hebra und Lynphdrüsen- 
tuberkulose, Müller, Fabry 412. 

Plasmasellen Marschalkos, Grimani 79. 

Plasmazellenleukimie, v. Domarus 337, 


Plasmazellenmyelom, v. Domarus 837. 

Plasmome im Knochenmark, v. Domarus 337. 

Plasmosomen, Ferrata 160, Pappenheim 165, 
Patella 195. 

Plasmosomische Körper, Ferrata 160, Pappen- 
heim 165, Patella 195. 

Plasmozytom Hoffmann’s, v. Dornarus 837. 

Plastinsubstanzen, karyogene und _ Plasma- 
tische. Fappouheim Bi. 

Plethora und Zirkulationsapparat, Itami 425; 
— vera s. Polycythaemia. 

Plimmersche Krebskörperchen, Plimmersche 
Vakuolen, Pappenheim 247. 

Pneumonie, kruppöse, Blut bei einem Kranken 
mit Polycythiimia myelopathica und Milz- 
exstirpation, Schneider 296; — Blutkörper- 
chen, Wiendieck 88; — und entzündliche 
Leukozytose, Ziegler u. Schlecht 94. 

Polyartlırıtis rheumatica und Lymplhdrüsen, 
Waterhouse 413, Plate 414. 


Pol chromasie der roten Blutkôrperches, 


einz 177. 

Polychromatophilie der granulierten roten 
Blutkörperchen, Biffi 73; — der roten Blut- 
körperchen, Heinz 177. 

Polycythaemia pertonica, Zyanosc, Mohr 

288; —A— 8. Polycythaemia 
*5 ; — myelopathica, Blut bei kruppöser 
Pneumonie, Schneider 296; — s. Polycy- 
thimia rubra. 

Polycythaemia rubra myelopathica, Russell 
292, 306, Saundby 292, Weber, Rencki, 
Osler, Haun 293, "Schneider 296, Lommel 
298, 299, Anders, Cautley, E elbach and 
Brown 800, Fainschmidt, Ni in 301, 
Rubinstein, Cova und Bono 802, Cheinisse, 
Löw u. Popper 303, Senator 304, Hirsch- 
feld, Westenhöffer-Hirschfeld, Westenhöffer 
805, Watson, Osler, Herringham, Winter, 
Stern 306, Pfeiffer 307, Rombach, Uassirer 
u. Bainberger 308, Mosse 309. 


Polycythaemia splenica mit et Osler, 
aun 298, Anders 800, a,  olreythaemia 
rubra; — splenomegalira chronica, Mackey, 


Pethybridge, Cantley, Anders 800; — s. 
Polycythaemia rubra; — vera 8. Polyey t- 
haemia rubra. 

Folyglobulie bei paroxysmaler Hämoglobinurie 

Pel 110; — experimentelle u. Erkältung. 
Desbouis et Langlois 289; — mit Milz- 
tumor, Bence 297, Lommel 299, Nichamin 
301; — u. Splenektomie, Schneider ZUG. 

Polynukleäre und Uninukleäre, Ferrata 160, 
Pappenheim 165. 

Polyzythämie, Aldrich and Crummer 287; 
— bei Herz- und Lungenkrankheiten und 
beim Höheraufenthalt, Weber 288; — bei 
Phosphorvergiftung, Silbermann 290; 
mit Milztumor, Lommel 298, 299; — mit 
Urobilinikterus u. Milztumor, Mosse 3089 ; 
— myelogener Ursprung, Blumenthal 293, 
Glaessner 298; — s, Morb. Banti, Polycyt- 
haemia; — u. Zwangsvorstellungen, Cas- 
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sirer u. Bambe $08; — Veriinderung 
der blutbildenden Organe, Itami 425. 

Präzipitation, Krebl u. Levy 192. 

Promastzellen, Sabrazés et Lafon 8. 

Protozoenkerne, färberischer Wert des Me- 
thylenvioletts, Mac Neal 420 

Protozoen und Granulomatosen der Drtisen, 
Milz u. Knochenmark, Pappenheim 247. 

Pseudoleucaemia plasmocellularis, v. Doma- 
rus 837. 

Pseudoleukämie, v. Domarus 337; — chro- 
nische entzündliche, Bloch 411; — _ granu- 
lomstöse, Lehndorff 406; — hyperplastische 
und Leukämie, Pappenheim 247; — reak- 
tive Blutveränd en, Ziegler 113; 
tuberkulöser Natur, Tytgrat et Pamde 406; 
— und Gfanulomatoce, Lehndorff 406: 
— u. Lymphdrtisentuberkulose, Sbisà 406, 
Jacobaeus 409. 

Pseudoleukanämie, v. Domarus 837. 

Pseudoleukosarkomatose, v. Domarus 337. 

Pseudomas.zellen, Wolffe, Königstein 191. 

Fseudomeanose der Blutlymphdrüsen, War- 


Pseudosarkom tuberkulöser Natur, Tytgrat 
et Pamde 406. 

Pseudotuberkel der Typhusleber u. Typhus- 
basilien, Schmidt 414. 

Puerperium, prognostische Bedeutung der 
morphologischen Blutelemente, Gräfenberg 
92; — s. Wochenbett. 

Purpura abdominalis Henochs s. Purpura He- 


nochs. 
Purpura Henochs, Döbeli 109; — und Intus- 
susception, Greig 109. 
Pyknose s. Kernpyknose. 


R. 


Rachenmandel, Blutbefund bei Wucherung, 
Scheier 399. 

Rach Gamandelhyperplasie, Elmerich, Lindt 

Rachenmandel und Tuberkulose, Roux et 
Rogues 398. 

Rachitis, kalkloses Knorhengewebeu.Knochen- 
mark, Oehme 418. 

Radium u. Blut, Aubertin et Delamarre 98. 

en, v. Domarus 337. 

Rate s. Mils. 

Rein s. Niere. 

Reisungsmyelozytose, v. Domarus 337. 

Reirungsselle, Schridde 478. 

.Resistens, Krehl und Levy 192. 

Riederzellen, Pappenheim 217, 247. 

Riedersellenieukämie, akute, Pappenheim 217. 

Röntgenstrahlen bei aleukämischer Spleno- 
megalie, Mandl 824: — bei Anaemia sple- 
pica infautilis, Cozzolino 824; — u. Blut 
u. Knochenmark, Aubertin et Beaujard 81; 
— und Leukopenie, Aubertin et Beaujard 
98; — Serum damit behandelter Tfere u. 
Leukosytose, de Luca 98. 


Rôntgentherapie bei Leukämie, Caronna 317; 
— bei Lymphdriisentuberkulose, Cactia 
et Franiconi, Jacobaeus 409; — bei Morb. 
Banti, Caronna 817; — der chronisehen 
Splenomegalie, v. J aksch 317. 

Romanowskyfärbung, Bruckner 69, Mac Neal 
420, Joseph, Pappenheim 421. 

Rückenmarksveränderungen bei perniziöser 
Anämie, Burgerhout u. van Londen 103. 

Russelsche Körperchen, Fick 191. 


8. 


Sarkoleukämie, Pappenheim 247. 

Sarkomatose u. Leukämie, v. Domarus 337. 

Sarkom der Lymphdrtsen, granulomartiges, 
Dietrich 407. 

Scharlach u. entstindliche Leukozytose, Ziegler 
u. Schlecht 94 

Scheinleukämie, v. Domarus 387. 

Schwangerschaft, Blutkörperchen, Rebaudi 88; 
— perniziöse Anämie, Bertino 106. 

See, Blutsusammensetsun ng, Häberlin 84. 

Seitenkettentheorie, Krehl u. Levy 192. 

Sekretvakuolen, Pappenheim 247. 

Sepsis, puerperale, Leukopenie, Gräifenberg 92. 
Septikämie otitischen Ursprungs gefolgt von 
schwerer Anämie, Ribadeau-Dumas 108. 
Serum, tierisches und Hyperglobulie, Carnot 

291; — von mit Röntgenstrahlen behan- 
delten Tieren u. Leukozytose, de Luca 93. 
Sklerostomiasis, Weinberg et Léger 82. 
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